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Vorwort. 

In der vorliegenden Arbeit ist das Ergebnis von Untersuchungen 
über eine wenig bekannte Parbreaktion tierischer und pflanzlicher Zellen 
niedergelegt, und es ist der Versuch gemacht, ein gemeinschaftliches 
biologisches Gesetz zu finden. Auch wenn dieser Versuch mißlungen 
ist, werden die theoretischen Betrachtungen weitere Untersuchungen 
nach einer bestimmten Richtung lenken, sie sind demnach nicht ganz 
unnütz. 

Zweifellos gestattet die Phenolreaktion einen Einblick in den Zell- 
stoffwechsel. Neuere Untersuchungen, die bei dieser Veröffentlichung 
nicht mehr berücksichtigt werden konnten, sprechen dafür, daß durch 
diese Reaktion spezifische Beziehungen zwischen tierischen und pflanz- 
lichen Zellen nachgewiesen werden können. 

Um hier wenigstens einige Beispiele anzuführen, hat das Kolloid 
menschlicher Strumen ein besonderes Adsorptionsvermögen für die phenol- 
bindende Substanz der Schuppenwurz, die Schleimzellen von Arion ater 
geben eine starke Naphtholreaktion nach Behandlung mit Auszügen von 
Aristolochia, die Eiweißzellen von Helix pomatia adsorbieren das Amin 
des HoUunder. Behandlung mit verschiedenen Pflanzenextrakten ge- 
stattet eine Darstellung granulierter Wanderzellen bei Daphnien durch 
die Phenolreaktion. 

Die oft außerordentlich kleinen Wanderzellen der Daphnien sind 
durch die Peroxydase- (Naphthol- und Benzidin-) Methoden primär sehr 
leicht daxzustellen und stehen in Beziehung zur Schale. 

Die toten phenolbindenden Substanzen sind von Struktur auf Struk- 
tur übertragbar, ähnlich wie Infektionserreger nur auf bestimmten Nähr- 
böden weiter kultiviert werden können. 

Ein naheUegender Ausbau der Reaktion eröffnet ein so weites 
neues Arbeitsgebiet, daß ich hierip eine Berechtigung finde, die bisherigen 
Erfahrungen, so gering sie manchem auch erscheinen mögen, jetzt 
bereits^der Allgemeinheit nützuteilen. 

Dem Verleger, der in dieser schwierigen Zeit den Mut hatte, ein 
neues Buch herauszugeben, bii^ ich zu besonderem Danke verpflichtet. 

Hubertusburg. 

W. Loele. 

^72823 
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A. Die Phenolreaktion, ihre Darstellung 

und ihr Chemismus« 

Phenolbindende Substanzen sind in den Zellen von Tier und Pflanze 
während des Lebens und nach dem Tode nachweisbare diffus ver- 
breitete oder an Strukturen gebundene, gegen Säuren, Kochen und Fer- 
mentgifte empfindliche Stoffe, die mit, bei der Oxydation einfach kon- 
stituierter Phenole auftretenden Chromogenen, Farbstoff bildnern, die 
an sich nicht imstande sind, Gewebselemente zu färben, Farbreak- 
tionen geben. 

Es färben sich zum Beispiel die Granula der eosinophilen Leuko- 
zyten beim Menschen bei Verwendung alkalischer Lösungen von 



Karbolsäure 

Resorzin 

Pyrogallol 

Lakmuslösung 

a-Naphthol 

/?-Naphthol 

Dimethylparaphenylendiamin 

Adrenalin (Kreibich) 

Guajakharzlösung ^) * 



gelbbraun 

bräunlich 

braunschwarz 

braun 

schwarzbraun bis schwarzviolett 

braun 

schwärzlich 

braunschwarz 

gelbbräunhch. 



Die phenolbindenden Substanzen können daher zum Nachweis vieler 
Phenole als Indikatoren verwendet werden. Die ^ sinnfälligste Reaktion 
ist die a-Naphtholreaktion, durch welche die Naphtholorte (der Aus- 
druck „Ort" für Reaktionsorte der Zelle ist von Unna sehr glücklich 
gewählt) violett, schwarzbraun oder schwarz dargestellt werden. 

Man kann die phenolbindenden Substanzen einteilen in: 
L Primär phenolbindende Substanzen, primäre Naphtholorte, 
Substanzen, die unbehandelt oder nach Formolbehandlung die 
Naphtholreaktion geben. 

, ^) Leider war es mir nicht möglich Dioxypheaylalanin zu erhalten, um das Ver- 
halten zur Dopaoxydase von Bloch zu prüfen. 
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'•'•* • '' ir/S*eliuridär phenolbiadeude Substanzen, in denen die . Naphthol- 

reaktion erst nach Vorbehandlung positiv ausfällt, und die 
primär negativ sind. 

Weiter kann man die Untergruppen bilden: 

a) Peroxydasereaktiön mit Benzidin positiv (Braunfärbung). 

b) Peroxydasereaktiön negativ. 



Darstellungsmethoden* 

Ich führe nur die einfachsten Methoden an, die sich am besten 
bewährt haben. Da die phenolbindenden Substanzen oxydationsbe- 
schleunigende^ Fermente sind, können sie auch durch die gebräuchlichen 

Oxydasemethoden dargestellt werden. 

^) • 

L Primäre Naphtholorte. 

1. a-Naphtholmethode. 

2. a-Naphthol-Gentianamethoden. 

a) Simultanmethode. 

b) Sukzessive Methode. ^ 

c) Methode für Parffinschnitte. 

3. Benzidinmethode (zur Darstellung der Peroxydasen). 

1. a-lN^aphtholmethode. 

Wegen der Zersetzlichkeit hält man sich zweckmäßig nur kleinere 
Mengen der NaphthoUösung vorrätig und bereitet sich alle zwei bis drei 
Wochen eine neue Stammlösung. 

a-Naphthol wird kalt in konzentrierter Lauge (KOH.NaOH) gelöst, 
und die Lösung mit destilUertem Wasser so verdünnt, daß sie 1 ^U 
Naphthol 0,5 % Alkali enthält. Verwendet wurden von mir Kalilaugen- 
lösungen. Die zu untersuchenden Objekte werden frisch oder nach 
kurzer Formalinfixation (lOprozentig) mit einer mehrere Tage alten 
NaphthoUösung behandelt. Frische und mehrere Wochen alte Naphthol- 
lösungen geben schlechte Resultate. 

Alkaliempfindliche Naphtholorte verlangen eine stärkere Ver- 
dünnung der alkaUschen NaphthoUösung. Die Reaktion tritt bei man- 
chen phenolbindenden Substanzen fast blitzartig ein, bei manchen erst 
nach längerer Einwirkung. Da der Gehalt der NaphthoUösung an Chro- 
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mogenen, welche den positiven Ausfall der Naphtholreaktion bedingen, 
inkonstant ist, prüft man die Brauchbarkeit der Lösung an Test- 
objekten. 

Als solche sind brauchbar für pathologische Zwecke die Leuko- 
zytengranula, für zoologische Untersuchungen die naphtholpositiven 
OberQächenepithelien von Limnaea stagnalis oder die Schleimzellen 
von Helix pomatia und Anodonta cellensis, für botanische die Würzel- 
chen der schnell keimenden Kresse (Lepidium sativum). 

Eine ammoniakalische a-NaphthoUösung ist zur Darstellung mancher 
Granula bei Mollusken nötig, die mit alkalischen NaphthoUösungen keine 
oder nur schwache Reaktion geben. 

Man gibt eine Messerspitze Naphthol in ein Reagenzglas, über- 
schichtet mit Salmiakgeist und wartet bis zur Bildung eines bräunlichen 
Farbstoffes. Die braune Farblösung wird mit destilliertem Wasser stark 
verdünnnt. 

In Balsampräparaten blaßt die Naphtholfärbung allmählich ab. 

Dauerhafte Präparate erhält man mit der zweiten Methode, die 
aber nicht an allen phenolbindenden Substanzen mit der Simultan- 
methode gelingt. 



2. Die a-NapMhol-Cleiitlanametliodeii. 

a) Die Simultanmethode ist eine Beizenfärbung mit Schwebe- 
fällung. In einem Kubikzentimeter einer lOprozentigen Lauge wird eine 
Skalpellstielspitze a-Naphthol gelöst und mit 2 ccm Glyzerin und 10 ccm 
Wasser verdünnt. Hierzu gibt man etwa 1 ccm einer wässerigen Lö- 
sung eines basischen Farbstoffes (am besten Gentianaviolett oder Me- 
thylviolett, auch Safranin, Malachitgrün, Tbluidinblau, Methylenblau sind 
verwendbar) und filtriert in Schälchen. Formolfixierte Gefrierschnitte 
oder frisches Material verbleiben 6 bis 24 Stunden in der schwach ge- 
färbten Lösimg. Hierauf Alkohol (Eosin, Alkohol), Xylol, Balsam. 

Wenn der basische Farbstoff bei Bereitung der Lösung vollkommen 
ausgeflockt wird, verwendet man nacheinander zwei basische Farbstoffe 
mit verschiedener kolloidaler Abstimmung. 

Mit folgender Modifikation hatte ich gute Ergebnisse: 

Der Glyzerin-NaphthoUösuDg wird zunächst eine 0,1 prozentige To- 
luidinblaulösung bis Eintritt der Fällung und dann erst die Gentiana- 
violettlösung hinzugefügt. 



b) Die sukzessive Methode. 

1. Behandlung der Schnitte mit einer Naphthollösung bis Violett 
oder Schwarzfärbung eintritt. Abspülen. 

2. Kurze Behandlung mit einer wässerigen Methylviolettlösung. 

3. (5*/o Jodlösung). 

4. Alkohol (4- Anilinxylol) (Eosin, Alkohol). 

5. Xvlol, Balsam. ' 

Die in Klammern stehenden Prozeduren werden nur vorgenommen, 
wenn die Entfärbung mit Alkohol nicht gelingt. 

e) Methode für Paraffinschnitte. 

Kleine formolfixierte Gewebsstückchen werden nach vorheriger 
Wässerung im Block mit Methyl violettlösung gefärbt (2 bis 3 Tage) und 
nach Wässerung 1 bis 2 Tage in der Naphthollösung (1) behandelt. 

Einbetten in Paraffin (Alkohol, Xylol, Paraffin). 

Kemfärbung mit Eosin (Eosin, Alkohol, Xylol, Balsam). 

3. Benzldlnmethode. 

Man hält sich eine gesättigte wässerige Benzidinlösung vorrätig, die 
unbegrenzt haltbar ist, filtriert in Schälchen und behandelt Gefrier- 
schnitte nach Zusatz einer Spur H2O2 bis zum Auftreten einer Braun- 
färbung. Die oft anfangs auftretende Blau- und Grünfärbung macht 
nach erfolgter Bindung des Farbstoffes an die naphtholbindenden Sub- 
stanzen einer Braunfärbung Platz. Bei Blutausstrichen ist Fixierung 
mit SOprozentigem Alkohol zweckmäßig (einige Minuten). 

Nachfärbung mit Romanowsky-Giemsalösung oder Methylenblau 
Man kann gleichzeitig der Benzidinlösung einen basischen Farbstoff zur 
Kemfärbung zusetzen. 



n. Darstellung der sekundären Naptattaolorte. 

Der Formolauszug, das heißt die Fixierungsflüssigkeit gewisser 
Schneckenarten, von Arien rufus, der braunen Wegschnecke und von 
Limax maximus cinereus, der großen schwarzen Egelschnecke, hat die 
Eigenschaft, die aber infolge der leichten Zersetzlichkeit der wirksamen 
Substanzen nur vorübergehend auftritt, anderen Zellstrukturen die Fähig- 
keit zu verleihen, a-Naphthol zu binden. Nach der Wirksamkeit der 
Extrakte lassen sich unterscheiden: 

1. Sekundäre Phenolreaktion I. Grades, 






die nur einzelnen Zellstrukturen, besonders primär naphtholnegativen 
Granula die Fähigkeit gibt Naphthol zu binden. 

2. Sekundäre Phenolreaktion IL Grades, 
die anscheinend bei allen Kernkörperchen und verschiedenen Kern- und 
Protophismastrukturen positiv auftritt. 

Den Extrakt, der die Phenolieaktion ersten Grades auslöst, be- 
zeichne ich als Extrakt I, den zweiten als Extrakt IL 

Herstellung der Extrakte. 

Mehrere Exeinplare von Limax cinereus oder Arion rufus werden in 
einer lOprozentigen Formollösung getötet und die Schnecken nach er- 
folgter Fixierung in Stücke geschnitten. 

Die Wirksamkeit des Extraktes II tritt nach mehreren Tagen ein 
und hält sich nur einige Tage, die des Extraktes I, der sich durch Zer- 
setzung des Extraktes II bildet, mehrere Wochen. 

Besser ist es, frische Auszüge zu verwenden (Seite 6). Die Schnecken 
werden im ganzen gehärtet. Limax ist nach zwei bis drei, Ation nach 
acht Wochen, brauchbar. Die Formalinauszüge sind sehr zersetzlich und 
unbeständig. 

Einwirkung von Gasen (NH2, CIH, H.COH) auf lebende Schnecken 
erhöht den Gehalt an wiiksamen Substanzen. 

m 

Prüfung der Extrakte. 

Da der Gehalt an wirksamen Substanzen außerordentlich veränder- 
lich ist, prüft man die Wirksamkeit an geeigneten Testobjekten. 

Prüfung des Extraktes I (Granula-Extrakt). 

Als Testobjekt eignen sich besonders die corpora amylacea im Leibe 
von Planorbis corneus (Abb. 18), der Posthörnchenschnecke oder die 
großen Granulozyten im Leibe von Limnaea stagnalis oder einer 
Limaxart. 

Prüfung des Extraktes II (Kernkörperchen-Extrakt). 

Gefrierschnitte von menschlichem Gehirn oder Nieren können ver- 
wendet werden. Die Kernkörperchen der Nervenzellen und Nierenepi- 
thehen müssen eine deutliche Schwarzfärbung zeigen. Auch an Gefrier- 
schnitten der fixierten Schnecken kann man feststellen, ob phenol- 
bindende Substanzen IL Grades vorhanden sind. 
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Anstellung der Reaktion. 

Die Gefrierschnitte werden bis 24 Stunden mit Extrakt I oder II 
behandelt (auch können Organstückehen im Block in den Extrakten 
fixiert werden) und kommen dann in die Naphthollösung. Konstante 
Ergebnisse erhält man mit folgender Methode. Man fixiert Schnecken 
im ganzen und schneidet nach Bedarf in Schälchen (destilliertes 
Wasser) eine Anzahl von Gefrierschnitten, denen man Gefriercschnitte 
von den zu untersuchenden Organen zusetzt Nach einigen Stunden sind 
die phenol bindenden Substanzen gelöst und von den Kernkörperchen 
adsorbiert. Zur Kontrolle auf das Vorhandensein primärer wirksamer 
Substanzen legt man Schnitte von den Schnecken in die Naphthol- 
lösung. Es muß Schwarzfärbung der Kernkörperchen eingetreten sein. 
Auch durch Behandlung miit pflanzlichen phenol bindenden Substanzen 
lassen sich manche Strukturen im tierischen Gewebe durch Naphthol- 
reaktion darstellen. 

Man schneidet die frischen Pflanzenteile in Stücke und legt Ge- 
frierschnitte einige Stunden in den Auszug mit destilliertem Wasser. 



B. Die phenolbindenden Substanzen. 

Die primär phe^iolbindenden Substanzen sind vorwiegend protoplas- 
matische Substanzen, die sekundär phenolbindenden Kernsubstanzen 
Man kann unterscheiden: 

I. Phenolreaktion an Kernen. 

1. Primäre Phenolreaktion. 

2. Sekundäre Phenolreaktion. 

IL Phenolreaktionen des Protoplasma. 

1. Primäre Phenolreaktion. 

2. Sekundäre Phenolreaktion. • 

Bei Kernen ist die primäre Reaktion stets diffus (soweit bisher 
feststellbar), die sekundäre meist granulär, seltener diffus. 

Im Protoplasma ist die primäre Reaktion diffus oder granulär, die 
sekundäre ebenfalls diffus oder granulär. 



Primäre Kernreajktion. 

Primäre Naphtholreaktion an Kernen, ist selten, am häufigsten noch 
in Pflajizenzellen, z. B. an den Kernen der Schließzellen des Mais- 
blattes (Abb. 2), wo in manchen Bezirken gehäufte positive Kern- 
reaktion eintritt, während das Protoplasma der Schließzellen manchmal 
keine Reaktion gibt. Wenn es auch wahrscheinlich ist, daß die phenol- 
bindenden Substanzen im Protoplasma gebildet werden und an die Ober- 
fläche des Kerns niedergeschlagen sind, etwa in der Art, wie die Kerne 
von Stylonychia, die in einer Kresylviolettlösung gehalten wird, ohne 
nachweisliche Schädigung der Vitalität, den basischen Farbstoff als blaue 
Umhüllung an sich niederschlagen, muß doch diese Kernreaktion als eine 
primäre Naphtholreaktion aufgefaßt werden, die Bindung erfolgt wahr- 
scheinlich im Protoplasma an Grauula auch erst sekundär. Bei den 
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eigentlichen sekundäxen Pbenolreaktionen handelt es sich dagegen um 
emen postmortalen Vorgang. 

Unter pathologischen Verhältnissen findet man positive Kern- 
reaktion in Zellen, in denen primär positive Reaktion im Protoplasma 
vorkommt, besonders in den Kernen neutrophiler und eosinophiler 
Leukozyten. 

Als ganz seltene Befunde fand ich positive Phenoheaktion 

1. an den Kernen von Alveolarepithelien bei desquamativen Pro- 
zessen der Lunge (besonders bei langsamer Erstickung im ersten 
Kindesalter), 

2. an schwer veränderten Prostataepithelien bei chronischer Pro- 
stataentzündung, 

3. an lymphozytären Zellkernen bei Lymphogranulomatose, 

4. an den Kernen einzelner Nierenepithelien bei multiplen embo- 
lischen Abszessen, 

5. an den Kernen in Ganglienzellen bei Durchtränkung des Gewebes 
mit naphtholbindenden Substanzen in der Umgebung eines Hirn- 

f abszesses. 

Abbildungen von 1 und 2 finden sich in Virch. Archiv, Bd. CCXVII, 
S. 342. Positive Naphtholreaktion bei Lymphogranulomatose fand sich 
besonders in kleinen spindligen oder kubischen Elementen meist in der 
Umgebung von arteriellen Endgefäßen. Es waren Übergänge dieser 
Zellen zu großen an daiy Aussehen der Typhuszellen erinnernde Zell- 
formen vorhanden. Die primäre Kernreaktion fällt selten so stark 
aus, wie die Protoplasmareaktion, verblaßt auch schneller, sie war 
bisher in allen Fällen durch die Simultan-Naphthol-Gentianamethode 
darstellbar. 



Sekundäre Kernreaktion. 

Im Gegensatz zur primären ist die sekundäre Naphtholreklion außer- 
ordentlich deutlich und gibt in manchen Fällen sehr dauerhafte, che- 
misch echte Färbungen. Besonders die Kernkörperchen werden inten- 
siv schwarz. Mit Extrakt II behandelte Gefrierschnitte von mensch- 
lichen Organen geben außerordentlich zierliche und ungewohnte Bilder. 
Meist ist im ganzen Schnitte nichts weiter dargestellt, als oft äußerst 
feine, in Einzahl, selten in Mehrzahl vorhandene, Kernkörperchen. Die 
beifolgende Skizze gibt die Verhältnisse wieder bei einer gut gelungenen 
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positiven sekundären Naphtholfärbung der Gehirnzellen (Blockbehand- 
lung). Die Kernkörperchen der Ganglienzellen sind tiefschwarz, die der 
Glia und die feinen Kern- und fibrillären Protoplasmagranula sind grau- 
violett. Manchmal zeigt der Kern eine wolkige Aufquellüng des Ran- 
des, selten eine diffuse schwarze Naphtholreaktion. Das Gehirn stammt 
von einem Schizophrenen. 

Höchst eigenartige Bilder gibt die sekundäre Naphtholreaktion in 
den Kernen von Geschwulstzellen (Hantel-, Korallen-, Herz-, Stäbchen- 
formen) als Ausdruck schwerer Kernstörung. 
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1 — 8. Sekundäre Naphtholreaktion an Ganglienzellen, 9—13 an Gliakernen. Kerne von 
Endothelien und Bindegewebszellen neigen zu einer diffusen Naphtholfärbung. 

Außerordentlich feine Granula finden sich in den Flimmerepithelien 
von verschiedenen Schnecken, eine gröbere Granulierung in den Kernen 
mancher Leibeszellen (Abb. 15). Ein außerordentlich kontrastreiches 
Bild erhält man vom Kiemen von Anodonta, die freiliegende Granula 
kohlschwarz, in den Drüsenepithelien wie gestochen die kleinen 
schwarzen Kernkörperchen. 

In der Milz ist die Kernkörperchenreaktion oft nur in den Lympho- 
zytenkernen positiv. 



Loele, Die Phenolreaktion. 
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Primäre Phenolreaktion an Protoplasma'* 

strukturen. 

Einzellige Pflanzen. 

In einzelligen Spaltalgen findet man an frischem Material, besser 
oft noch an formolfixierten Zellen positive Reaktion teils in Form 
feinster kupferfarbener oder gröberer schwärzlicher Granula, teils als 
diffuse Braun- oder Schwarzfärbung. Besonders geeignet ist Spirogyra 
(Abb. 3). Bei der Formolfixation auffällig ist, wie neben tiefschwarzen 
Zellen völlig unveränderte Zellen liegen, während man mit der vitalen 
Färbung ein viel gleichmäßigeres Resultat erhält Bei unfixierten Zellen 
tritt die Reaktion meist zuerst als feine kupfrige Granulierung an der 
Verbindungsstelle zweier Algen auf und schreitet allmählich nach der 
Mitte der Zelle. Manche Algen haben auch bei Formolfixierung auf- 
fallend große nach der Naphtholbehandlung schwärzüche Granula. Bei 
Anstellung der vitalen Reaktion sind möglichst verdünnte Naphthol- 
lösungen zu benützen. 

Mehrzellige Pflanzen. 

In den Gefäßbündeln vieler Pflanzen finden sich phenolbindende 
Substanzen (Liliazeen, Schilf, Mais). Wahrscheinlich gehört die Lepto- 
minreaktion von Raciborski, obwohl sie eine Peroxydasereaktion ist, 
hierher. Meist tritt nur Violettfätbung ein. Formolfixation ist zur Er- 
haltung dieser Substanzen nicht geeignet, da bie schnell diffundieren 
und sich zersetzen. 

Stärker trifft man die Reaktion in dem Parenchym und Schließ- 
zellen vieler Pflanzen, besonders unter der Oberhaut von Knollen und 
Früchten, schöne Bilder geben junge Triebe von Schilf im Herbst, die 
Oberhaut von Pechnelken, von Kresse, Mais, Tabak, die Wurzeln kei- 
mender Pflanzen (Kresse, Kerbel). 

Die Parenchymreaktion ist oft fast schwarzviolett^ Mit der Naph- 
thol-Gentiana-Simultanmethode lassen sich die Schließzellen des Mais- 
blattes gut darstellen, die oft mit phenolbindenden Substanzen gefüllt 
sind (Abb. 1). 

Meist ist die Reaktion positiv in schnell wachsenden und blassen 
Pflanzenteilen (Schuppenwurz, Hollunderschößlinge, Spargel, Kartoffel- 
keime usw.). 

Protozoen 

Die Nahrungs Vakuolen geben bei Paramaezien die Naphtholreaktion 
unter nach unbekannten Bedingungen als Vitalreaktion. Da sie durch 
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die Benzidinmethoden als braune Gebilde darzustellen sind und die 
Indophenolblauoxydasereaktion geben, ist es wahrscheinlich, daß die 
granulären Gebilde der Vakuolen oder der Niederschlag phenolbindender 
Substanzen an der Vakuolenwand in das Gebiet der phenolbindenden 
Substanzen gehören, um so mehr, als bei manchen Leukozytengranula 
ähnliche Beobachtungen vorliegen; 

Bakterien. 

Bisher war die Naphtholreaktion in allen Fällen negativ in der 
Kultur. Dagegen ist im Gewebe die Benzidinreaktion häufig, die Naph- 
tholreaktion außerordentlich selten positiv (an Kokken in punktförmigen 
Hirnblutungen mit beginnender Abszedierung.) 

Mehrzellige Tiere. 

Bei mehrzelligen Tieren kommen phenolbindende Substanzen in den 
verschiedenartigsten Zellen vor. 



Vorkommen phenolbindender Substanzen in 

Epithelien. 

1. Oberflächenepithel. 

2. Schleimzellen. 

3. Epithel der Speicheldrüsen. 

4. DarmepitheÜen. 

5. Andersartige Epithelien. 

1. Zellen der Oberhaut. 

Granuläre und diffuse schwarze Naphtholreaktion findet sich bei 
Limnaea stagnalis (Abb. 4) in den Becherzellen der Oberhaut fast 
der ganzen Leibesoberfläche. 

Bei Planorbis corneus geben violette granuläre Naphtholreaktion 
besonders hohe Epithelien nur an ganz bestimmten Stellen des Leibes. 

Limnaea stagnalis gibt mit allen angegebenen Methoden gute 
Bilder, bei Anwendung der Benzidinmethode erscheinen die Becherzellen 
als braune und braunschwärzliche Gebilde. Bei Planorbis corneus 
geben die bräunlich pigmentierten Oberflächenepithelien mit Benzidin 
eine anfängliche Grünfärbung, während sie primär naphtholnegativ sind, 
mit den bereits erwähnten Ausnahmen. 



— 12 — 

r>> ViTrrr.olr-.ikrlon d-^r Br-«'h-"-r7f-l:-'n ha um meisten Aim^ioi:- 

L 

krit i:/.z fi-T Naohth jLreaktioa d«^r c-ür.in'*lLi rnensch-icher Leiik«:'Zv*A:. 
An d^f Ir,n'*tL~eiTe des Mmtcrlblittes von Anodonta celLecsis 
gVoen die Ep^tLrliea am aüEerea S.-^um eine ^aQ'iIj.re stirke NaphLh-j.- 
re^iktivfi. wlhr^-nd die Ber.zilinr'-aktion zi;n"u--h-t n-'j-itiv aosflLt :r:-^ 
v.ird n.^^-fa. Linj-^rer Fixi^nne p»<>-it;v. Ernen-o geben die Epithtellen drr 
AcSen-^eite der Kiemen ^aauUre N.:f»hthoIr-akti»n iAbb. 11 l 

i. Si'hleiiBzellen. 

Eei Hellx arr>astoram. frutieum. pornatia. hortensis und ne- 
morili^ firjiet min in lanjen L'eu-iin-lerien .Schl'^imzrrllen srobe c:ir:-- 
t^otoos'tive sch^'.^rzlirhe bis srhwfirzü^-hviol^tte Granula, bei Helix 
pornatia h-X au'-h der fertige Schleim in einzelnen eioSen Schlein- 
slcken fj>.[iiv, gibt aber schwäeh-^re crauviolette Reaktion- Mit er 
Benzilinmethode wird der «iranulierte £«:hl-im dimkerbraiin. der fertL'- 
Schleim rötlich lAbb. oi- 

Eei Limax cinereus tritt eine Violett färbung des Schleimes an- 
?if:heinend er-t nach Formclfixierung ein. 

Ähnlich verhält sich auch Anodonta cellensis leine Teichmuschel . 
An unfixiertem Material fand ich keine Reakt on. die Naphtholreaktio*: 
uird mit zunehmend-r Fi:^:ation intensiver und i-t granulär. 

Während b-^i Limax cinereus die Ber,zL«iinreaktion negativ i-*. 
creben die basalen T-rile der granulierten Schleimz^Uen bei Anodoct ^ 
eine deutliche Braunf.irbuni: Inach anfänglicher BlaufärbunjjL DieSehleini- 
zellen finden sich bei Anodonta sehr di«-ht am ganzen Fuß L\bb. 1l' . 
Bei längerer Fixierung gibt der ganze Drüseninhalt Bcnzidinreaktioc. 

3. Epithelien der Sehleimdrüsen und Speicheldrüsen. 

Die Epithelien der Speicheldrüsen des Menschen geben schwach^ 
granuläre Xi[»htholreaktion. Auch die B^Mizi iinfärbung ist schwach un 1 
geht über Grün in einen bräunlichen Farbton. 

Die Sirnultm-Gentiana-Naphtholmethode gelingt nicht. 

Die entsprechenden Zellen in drr Glandula submaxillaris des 
Schweines g-^-b^-n die gleiche R^akti-ju. auch einzelne Sekrettröpfcheii 
^ind po-itiv. Die Simiiltanraethode gelingt hier leicht »Virchows Archiv 
Bd. CCXVII. S. 341). 

4. Darmepithelien. 

Bei Fischen finden sich in der Maijenschleimhaut Xaphtholzellen. 
in denea die naphtholbindenden Substanzen teils diffus (Karpfen, Abb. 6^ 
teils diffus und granulär (Hecht) vorhanden sind. Beachtenswert sir.d 
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die Beziehungen der naphtholbindenden Substanz zu den Granula 
des Zellsaumes und die fortschreitende Bewegung der Reaktion nach 
dem Kern zu» 

5. Andere Epithellen. 

Die bereits erwähnten Prostataepithelien zeigten gleichzeitig 
eine feine naphtholpositive Granulierung, auch in den Alveolar- 
epithelien fanden sich Granula, die nicht den Eindruck machten, als 
stammten sie von phagozytierten Leukozyten (Virch. Arch. Bd. CCXVII, 
S. 342). 

In NierenepitheUen (Abb. 23) fand sich positive Phenolreaktion in 
Granula der Tubuli contorti erster Ordnung bei einem Fall von embo- 
lischen Abszessen in der Umgebung der Abszesse, teils in Form stäub- 
chenförmiger Körnchen, teils von der Größe eosinophiler Granula. 



Primäre Naphtholreaktion an Zellen des 

Zwisdiengewebes. 

Bei Limnaea stagnalis und ovata finden sich, zu gewissen 
Zeiten, sehr zahlreiche, kleine granulierte Zellen, besonders unter dem 
Epithel etwa von der Größe von Mäuseleukozyten (Abb. 4). Sie sind 
mit sämtUchen Methoden gut darstellbar und geben die Benzidinreaktion. 

Im Gewebe vieler Schnecken liegen als Eiweißzellen bezeichnete 
grobgranulierte stark lichtbrechende Zellen, die sich der Naphtholreak- 
tion gegenüber verschieden verhalten. 

Bei Arion rufus sind sie die einzigen Zellen, welche nach kurzer 
Formalinfixierung mit a-Naphthol schwarze Granulafärbung geben dagegen 
meist benzidinnegativ sind. In der Formollösung erleiden die Granula 
durch eine Art Autolyse eigenartige Veränderungen und werden schließlich 
naphtholnegativ. Nach etwa vier bis fünf Wochen sind die Granula zu 
Scheiben- und kokardenartigen Gebilden aufgequollen, die teils schwächere, 
teils stärkere Naphtholreaktion geben, oder sie sind ganz zusammen- 
gesintert zu geschichteten halb amorphen, halb kristallinischen Konkre- 
menten, die oft eine bräunUche Farbe zeigen und ganz naphtholnegativ 
sind (Abb. 7, 8, 9). 

Die Naphtholreaktion tritt bei diesen Granula sehr langsam ein. 

Mit Alkali allein geben die Granula eine braune Farbe, welche an 
den Granula haftet und diesen den Charakter von Pigmentgranula ver- 
leiht. Auch diese Fähigkeit der Farbstoffbildung geht durch die Formol- 
behandlung allmählich verloren. 
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Arion subfuscus zeigt das gleiche Verhalten. Bei Arion ater 
sind die primär naphtholbindenrlen Eiweißzellen anscheinend spärlicher, 
dementsprechend fällt auch die sekundäre Reaktion sehr ungleich aus. 

Sehr interessant sind die naphtholpositiven Wanderzellen bei Daph- 
nien- und Cyklopsarten. 

Die Grranula der Leukozytenrelhe. 

Naphtholpositive Leukozytengranula finden sich wohl bei allen 
Warmblütern und bei vielen Kaltblütern. 

Es lassen sich folgende Typen unterscheiden: 

1. Typus der menschlichen eosinophilen Granula (a-Granula). 
Mit a-Naphthol tritt sehr schnell eine schwärzlich-violette Re- 
aktion ein, auch ohne Formolfixierung. 

Die Simultan a-Naphthol-Gentianamethode gelingt leicht. 

Die Benzidinprobe ist stark positiv und erscheint meist sofort 

gelb oder bi*aun. 
Die großen lichtbrechenden Granula zeigen oft leicht gelbliche 

Eigenfärbung. 
Farbcheraisch sind sie oxyphil. 

2. Typus der neutrophilen Leukozyten (e-Granula): 
Naphtholreaktion grauviolett. 

Die Simultanfärbung tritt langsamer ein. 
Benzidinreaktion dunkelbraun, meist vorher Grünfärbung. 

3. Typus der amphophilen Leukozyten: 
Benzidinreaktion positiv (zunächst Grünfärbung). 

, a-Naphtholreaktion nur da positiv, w^o schnell Formolfixation 
eingetreten ist. 
Ein Beispiel sind die Leukozyten des Eichhörnchens (Leberkapil- 
laren. 

4. Typus basophiler Leukozyten (y-Granula): 
Benzidinreaktion positiv. Naphtholreaktion nur an einzelnen 
Granula positiv. 

Blutplättchen geben in formol fixiertem Gewebe sämtliche Re- 
aktionen, im Objektträgerausstrich habe ich keine Naphtholreaktion ge- 
funden. 

Die großen e^inkernigen, nach Pappenheim zu den Lympho- 
zyten gehörenden Blutzellen, geben in ihren meist sehr feinen Granula 
sämtliche Reaktionen. Im einzelnen auf die Leukozytenformen einzu- 
gehen, würde zu weit führen. 
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Besondere Zellformen. 

Die Demarkationszellen des Amnion menschlicher Plazenten 
unterscheiden sich von den neutrophilen Leukozyten dadurch, daß die 
Simultan-Naphthol-Geatianamethode nicht gelingt. Auch haben sie viel- 
fach untereinander Verbindungen, wie man sie bei Leukozyten nicht 
findet. Dagegen sind die Naphtholzellen in der Plazenta selbst typische 
Leukozyten. 

Die sekundäre Naphtholreaktion ersten Grades. 

Die Granula der „Eiweißzellen*' ^) verschiedener Schnecken (Limnaea 
stagnalis, Limax cinereus, agrestis), die freiliegenden Granula von 
Anodonta, die eigenartigen Zylindroide bei Helix pomatia werden durch 
Behandlang mit dem Extrakt I (Arion- oder Limaxextrakt) zu naphthol- 
positiven Granula und geben eine intensiv schwarze Reaktion (Abb. 16). 

Die Granula von Limax cinereus werden durch Behandlung mit 
Arionextrakt zu Pigmentgranula nach Einwirkung von Alkaü. 

Bei Planorbis corneus (Abb. 18) geben die corpora' amyla- 
cea, geschichtete, an Prostatakonkremente erinnernde Scheiben, eine 
sehr deutliche sekundäre Naphtholreaktion. Auch an primär negativen 
Schleimzellen und granulierten Zellen fällt bei Planorbis die Reaktion 
sekundär positiv aus. Sehr groß sind die Konkremente bei Ancylus. 

Im menschlichen Gewebe war die Reaktion positiv bei den cor- 
pora amylacea In Fällen tuberöser Sklerose (Abb. 19). Die 
corpora amylacea bei tuberöser Sklerose unterscheiden sich von den 
gewöhnlich vorkommenden, meist viel kleineren Amyloidkörperchen des 
Nervensystems durch den negativen Ausfall der Jodreaktion und den 
Kalkgehalt (Kuf s). Besonders entlang den Kapillaren sind die tröpfchen- 
ähnlichen Gebilde klein und intensiv schwarz. Im Zentrum der Kon- 
krementherde und da, wo größere Gefäße völlig degeneriert sind, fällt 
die Reaktion schwächer aus oder ist ganz negativ. Die großen Kon- 
kremente zeigen vielfach eine Schichtung und sind aus granulaähn- 
lichen, naphtholpositiven Gebilden zusammengesetzt. Einzelne patho- 
logische Zellformen der Gha zeigten positive Kernkörperchen und feine 
Granula im Leib und in dqr Umgebung von violetter Farbe. 

In ammoniakalischer Naphthollösung gaben die corpora amylacea 
primär eine schwache Naphtholreaktion. Weitere Reaktionen Seite 28. 



^) Viele dieser Granula schwärzen sich bereits in einer wässerigen einprozentigen 
Höllensteinlösung nach kurzer Belichtung. 
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Sekundäre Naphtholreaktion zweiten Grades im 

Protoplasma. 

In der Umgebung der primären Naphtholorj;e ist das Protoplasma 
der Zellen bei Anstellung der Naphtholreaktion diffus violett gefärbt, 
ohne daß eine besondere Struktur hervortritt. Besonders die Muskel- 
fasern in der Umgebung der naphtholpositiven Eiweißzellen bei Schnecken 
zeigen diese diffuse Reaktion, 

An menschlichen Gefrierschnitten nehmen manchmal die Mark- 
scheiden und Gliafasern das Naphthol stärker an. In verfetteten Al- 
veolarepithelien gelang der Nachweis sekundär positiver Granula, die 
mit der Simultan-Gentianamethode darstellbar waren, in einer sehr kurz 
nach dem Tode eingelegten Niere waren stellenweise die Altmann- 
schen Granula als grauviolette Körnchen (neben den schwärzlichen 
Kernkörperchen) im Protoplasma dargestellt. 

Eine besondere Neigung die sekundäre Naphtholreaktion zu geben, 
hat manchmal die Grundsubstanz des eisenhaltigen Blutpigmentes. 

Besonders intensiv und lange haltbar ist die Schwarzfärbung ein- 
zelner roter Blutkörperchen in Gehirnkapillaren. 

Die Granula der €- und a- Leukozyten nehmen nach Extrakt- 
behandlung das Naphthol oft stärker an, zeigen aber nachträglich Lösungs- 
und Quellungserscheiifungen. Viele primär positive Granula verschwin- 
den bei Behandlung mit dem Extrakt. 



Der diemisdie Vorgang bei der Naphtholreaktion« 

Die primäre Naphtholreaktion. 

a-Naph'thol ist ein phenolartiger Körper von der Formel: 
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Die leicht violett schimmernden Naphtholkristalle sind in Wasser 
wenig, nach Zusatz von Alkali leicht löslich. Eine gesättigte wässerige, 
nicht alkalische Lösung opalesziert violett. In Alkohol sind die Kri- 
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stalle leicht löslich. Bei Gegenwart von Alkali bilden sich braune 
Farbstoffe, die um so dunkler sind, je weniger Alkali die Lösung ent- 
hält. Weder die braunen noch dunkelbraunen Farbstoffe haben dem 
Gewebe gegenüber färberische Eigenschaften, abgesehen von einer dif- 
fusen, schwach sehmutziggraubräunlichen Durchtränkung der%zu färben- 
den Objekte. 

Mit Salmiakgeist überschichtet, nehmen bei der Oxydation die oberen 
Schichten eine braune, die untern unmittelbar oberhalb der ungelösten 
Naphtholkristalle liegenden, eine grüne Farbe an. Diese Grünfärbung 
tritt da ein, wo ein Überschuß von Naphtholchromogenen vorhanden 
ist. Hängt man ein Gazesäckchen mit a-Naphthol in die Ammoniak- 
lösung, so färbt sich die ganze Flüssigkeit, solange ungelöstes Naphthol 
vorhanden ist, grün. Auch die alkoholischen Lösungen geben bei der 
Oxydation braune Farbstoffe. Die alkoholischen Lösungen geben aber 
die Naphtholreaktion an den phenolbindenden Substanzen nur bei Gegen- 
wart von H2O2 oder Alkali (KOH, NaOH.NHg NagCOs usw.) als Per- 
oxydase- oder Oxydasereaktion. Die Reaktionen geben danach nicht 
gleichwertige Resultate. 

Mit Formol bilden cc-NaphthoUösungen grünlich-schwärzliche Farb- 
stoffe von lakmoiden Charakter (auf Säurezusatz Rotfärbung). Formol- 
Naphtholgemische werden durch Oxydationsbeschleunigende Substanzen 
schneller oxydiert, sind demnach auch ein gutes Reagens für den Nach- 
weis oxydierender gelöster Fermente. 

Bei der Oxydation des Naphthol entstehen: 

Die chromophore Gruppe C — — C oder C = 0, 
die chromogene Gruppe oder Vereinigung der chromophoren mit 
dem Naphtholradikal und die auxochrome Gruppe OH. 

Es können demnach nur saure Farbstoffe sich bilden, vielleicht 
auch Flavonfarbstoffe mit dem Chromophor 


/\ 

\/ 
CO. 

Man könnte mm annehmen, daß die phenolbindende Substanz 
lediglich den sauren braunen Farbstoff unter gleichzeitiger Oxydations^ 
beschleunigung adsorbiert. Hiergegen sprechen folgende Gründe: 

1. In fast farblosen NaphthoUösungen geben manche phenol- 
bindenden Substanzen eine fast momentan eintretende Schwarz- 
färbung, während alte braune NaphthoUösungen keine Reaktion 
geben. 
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2. Bei einer Adsorption müßte bei längerer Einwirkung die Reak- 
tion stärker ausfallen, es könnte keine graduellen Unterschiede 
in der Intensität bei den verschiedenen phenolbindenden Sub- 
stanzen geben. Das Gegenteil ist der Fall. Die Reaktion 
SQtiwindet bei längerer Einwirkung der Naphthollösung. 

3. Die a-Granula menschlicher Leukozyten geben bei gleichzeitiger 
Eosinfärbung die Naphtholreaktion , es müßte demnach das 
Naphtholmolekül größer sein wie das Eosinmolekül, da die groß- 
porigen Granula mit hochmolekularen Farbstoffen echter gefärbt 
werden (Ehrlich, Pappenheim), wie mit kleinmolekularen. 
Das widerspricht den Gesetzen der Farbchemie. Das Naphthol- 
molekül wird durch eine chemische Bindung, nicht durch Ad- 
sorption allein festgehalten. 

4. Die sekundären Naphtholreaktionen geben andere Farbreaktionen 
wie die primären, sie sind nur verständlich, wenn man chemische 
Umsetzungen annimmt. 

5. Wenn bei der Naphtholreaktion der braune Farbstoff adsorbiert 
würde, müssen bei Verwendung der a-Naphthol-Methylenblau- 
methode die Granula grün erscheinen. Das ist in der Tat der 
Fall, aber nur, weil das grüne Farbsalz a-Naphtholbraun- 
Methylenblau adsorbiert wird. 

Bei gleichzeitiger Anwesenheit von Eosin, wo das Salz Me- 
thylenblau-Eosin vorhanden ist, erscheinen nach Dissoziation die 
Granula blau. 

Ebenso treten die Granula, wenn sie aus der Naphthol- 
lösung in eine Rongalitweißlösung gebracht werden (zur Dar- 
stellung der Unnaschen Sauerstofforte) vorübergehend als blaue 
Pünktchen aftf. 

6. Das Ohromogen der Lösung wird rasch erschöpft, obwohl sich 
die Farbe nicht ändert. 

7. Naphtholpositiver Schleim bei Anodonta gibt, zu verschiedenen 
Zeiten untersucht, verschiedene Farbreaktionen, es finden also 
nach dem Tode noch chemische Umsetzungen statt. 

Die Bindung des sauren Naphtholchromogens erfolgt an eine basi- 
sche Gruppe, die bestimmend auf den Charakter des neuen Farbsalzes 
wirkt. Man könnte denken, daß die Bindung an ein eisenhaltiges 
Molekül erfolgt, da sehr verdünnte Eisenlösungen in kolloidaler Form 
oxydationsbeschleunigend wirken und mit a-NaphthoUösungen einen 
violetten Farbstoff bilden. Es ist zwar sehr wahrscheinlich, daß die 
phenolbindenden Substanzen Eisen in nicht ionisierter Form enthalten, 
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dagegen ist die Bindung des Naphtholchromogens an Eisen in larvierter 
Form schwer vorstellbar. Spuren von Kupfersulfat enthaltende Schnitte 
geben in Naphthollösung eine Färbung mit schwacher Eisenhämatoxy- 
linlösung. Zusatz von Salzsäure begünstigt. Diese katalytische (W, H. 
Schnitze) Färbung hat mit der Phenolreaktion nichts zu tun. 

Das Verhalten der phenolbindenden Substanzen im lebenden Or- 
ganismus, ihr Verschwinden bei Säureeinwirkung und ihr verstärktes 
Erscheinen nach Ablauf der Säurewirkung oder bei Einwirkung hoch- 
gradig verdünnter Säure, die der Zellstoffwechsel zu neutralisieren ver- 
mag, spricht dafür, daß die Bindung an eine basische Stickstoff gruppe 
erfolgt. 

Die naphlholbindenden Substanzen haben den Charakter von Aminen 
oder Amidobasen. 

Nun erfolgt bei den meisten Phenolen die Bindung der Phenol- 
chromogene derart, daß man eine Adsorption auf elektrochemischer 
Grundlage annehmen kann, denn es bleibt der Farbcharakter im ganzen 
unverändert. 

Es muß also bei der Bindung des a-Naphtholchromoger^s die Bindung 
auf einer besonderer Form vorsichgehen, um die Veränderung des Farb- 
charakters zu erklären, vielleicht in der Form (Oxazinform) 

Eine Reihe von phenolbindenden Substanzen wird erst durch Ein- 
w^irkung eines Aldehydes zum Naphtholort (Anodonta, Limax). Die 
Leukozytengranula des Eichhörnchens geben die Naphtholreaktion nur 
bei schnell eintretender Formolfixation. Spirogyra gibt intensivere 
Schwarzfärbung. 

Das läßt den Wahrscheinlichkeitsschluß zu, daß bei denjenigen 
phenolbindenden Substanzen, welche ohne Aldehydbehandlung primäre 
Naphtholreaktion geben, die OOH-Gruppe bereits vorhanden ist. 

In der Substanz der a-Granula ist nach Weiß eine COH-Gruppe 
nachweisbar, Loew ist der Ansicht, daß die in lebenden Zellen nach 
Einwirkung von Salzen und Basen eintretenden Granulierungen Alde- 
hydcharakter haben, weil sie Silber aus ammoniakalischen Lösungen zu 
reduzieren vermögen. 

Ich habe deshalb früher die phenolbindenden Substanzen als Aide- 
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hyd-Amidobasen bezeichnet und schlage die kürzere Bezeichnung Alda- 
mine vor, zunächst nur um die Wichtigkeit der COH-Gruppe für das 
Zustandekommen der Reaktion zu betonen. 



Die sekundäre Naphtholreaktion. 

Die sekundäre Naphtholreaktion ist ein verwickelter Vorgang. Die 
primären Aldamine von Limax cinereus (die violette Naphtholsälze geben) 
diffundieren zunächst ebenfalls in die Umgebung, wo sie physikalisch ad- 
sorbiert, eine violette Naphtholreaktion hervorrufen. Aber bereits jetzt 
bemerkt man, daß einzelne Kernkörperchen in der weiteren Umgebung 
sich intensiv schwärzen, auch die Granula der Eiweißzellen zeigen zum 
Teil eine Schwarzfärbung. Es müssen demnach gewisse chemische Ver- 
änderungen an den Kernkörperchen vor sich gehen, und die Bindung 
selbst ist ein physikalisch chemischer Vorgang, nämlich Adsorption 
basischer Kolloide an die sauren Kernkörperchen. Bei der Kernkörper- 
chenreaktion im menschlichen Gewebe ist es nicht ausgeschlossen, daß 
hier die Hauptrolle den von den Granula der Eiweißzellen von Limax 
gelieferten sekundären Aldaminen zukommt, denn man beobachtet 
häufig, daß diese selbst keine sekundäre Reaktion mehr geben, wenn 
die Fixationsflüssigkeit noch wirksame Substanzen IL Grades enthält. 
Von den Kernkörperchen scheint es, als ob gewiße Substanzen in den 
Kern diffundieren, die dann eine diffuse sekundäre Kernreaktion ver- 
ursachen. Wir hätten demng-ch eine komplizierte Wanderung der phenol- 
bindenden Substanz vor uns. 

(Schleim — ► Granula — ► Kernkörperchen — > Kern) 

Außer den Kernkörperchen sind meist sehr feine, selten gröbere Granula 
vorhanden, die nur eine violette Reaktion geben. 

Bei Schnecken finden sich Kernkörperchen in einzelnen Zellen, die 
bereits mit Extrakt I Naphtholreaktion geben (vgl. auch die Gliakerne 
bei tuberöser Sklerose). 

Da Extrakt I aus Extrakt II hervorgeht, ist es wahrscheinlich, 
daß in dem Extrakt zunächst nur solche Gruppen (auxochrome?) ver- 
schwinden, die in der Substanz der sekundär phenolbindenden Sub- 
stanzen I. Grades noch enthalten sind. 

Die sekundär phenolbindenden Substanzen L Grades 
stehen den primären Aldaminen demnach näher. 
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Die Benzidinreaktion.') 

Eine wässerige Benzidinlösung bleibt unverändert farblos, es ist zu 
beachten, daß in gewissen Mischungsverhältnissen mit Pormol und H2O2 
alle möglichen Farben sehr vergänglicher Natur entstehen können. Eine 
positive Benzidinreaktion formolfixierter Schnitte berechtigt also eben- 
sowenig zu dem Schluß, daß Peroxydasen vorliegen, wie der positive 
Ausfall der Naphtholreaktion für das Vorhandensein'' von Oxydasen 
spricht. Es müssen noch andere Beweiso für die Permentnatur fest- 
gestellt werden. 

Bei der Ausführung der Benzidinreaktion nach der angegebenen 
Methode findet man, daß manche benzidinbindenden Substanzen sich 
anfangs blau oder grün, andere sofort braun färben. Nach, erfolgter 
Bindung sind die färbbaren Substanzen stets gelbbräunlich oder 
dunkelbraun^ Bei Alkoholbehandlung bleibt der grüne Farbstoff leichter 
bestehen. 

Es zeigt sich hier ein gesetzmäßiger Vorgang, der sich so aus- 
drücken läßt: „Je basischer der Reaktionsort, um so gelber werden 
die Benzidinfarbstoffe." Die stark naphtholpjositiven Substanzen nehmen 
sofort den gelben Farbstoff an, es kommt gar nicht erst zur Bildung 
des blauen, die schwachen Naphtholorte erscheinen zunächst grün oder 
blau. Die a-Granula erscheinen oft schwefelgelb, während die «-Gra- 
nula dunkelbraun sind. Auch die Dauer der Formolfixation ist von 
Einfluß. 

An eosinophilen Leukozyten findet man bisweilen, daß von der 
Granulaoberfläche gelöste phenolbindende Substanzen am Kern nieder- 
geschlagen, eine reine blaue Färbung des Kerns verursachen, während 
die grünliche Färbung der Umgebung längst verblaßt ist. 



Chemisdie Eigensdiaften der primär phenol*' 

bindenden Substanzen. 

Säuren. 

Alle phenolbindenden Substanzen werden durch Säuren auch in 
sehr verdünnter Lösung zerstört. 



*) Benzidin = CgH^ — NHg (4) Diamido-diphenyl, die Amidogruppe in Para- 

I Stellung (4). 

CeH.-NH^ (4) 
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Alkallen. 

Alle pbenol bindenden Substanzen verschwinden in alkaliseber; 
Losungen verschieden schnell, in schwach dissoziierten langsamer. 

llbohol. 

Je nach dem Träger der pbenolbindenden Substanz verhalten ^i.- 
«ich ganz verschieden. Nach Atkoholhärtung tritt bei Arion keine se- 
kundäre Reaktion ein. Meist zerstört Alkohol die Substanzen. 

Fermentsrlfte 

zerstören die phenolbindenden Substanzen. 

Formalliu 

In Formalinlösungen zersetzen sie sich an der Luft allmählich, doch 
bleiben sie bei Luftabschluß und im Innern der Organe viele Jahre 
haltbar, andere werden schon nach wenigen Wochen zerstört. In offenen 
Ülasschalen halten sie sich auch innerhalb der Organe nicht lange. 

Salze. 

Manche Salze (Kochsalz) scheinen erhaltend zu wirken. Unter- 
suchungen sind hier von großer Wichtigkeit. 

Destilliertes Wasser. 

Manche Naphtholorte (a-Granula) halten sich in offenen Schalen 
der Luft ausgesetzt, lange unverändert auch unfixiert und trotz be- 
ginnender Fäulnis. 

Fäulnis. 

Auch Leukozytengranula sind gegen Fäulnis resistent, sodaß aus 
der Lage der Phenolzellen manchmal ein bereits verfaultes Organstück 
noch erkannt werden kann. 

Wärme. 

Erwärmung auf 60 Grad hat keinen Einfluß, über 100 Grad gehen 
die phonolbindenden Substanzen zu Grunde. 

Formolfixation macht die phenolbindenden Substanzen gegen alle 
Reaktionen widerstandsfähiger. 

Veränderungen Im Körper. 

Maispflanzen, die Salzsäuredämpfen ausgesetzt wurden, gaben keine 
Naphtholreaktion. Nach 24 Stunden war die Reaktion wieder positiv. 
Die Maispflanzen wuchsen verkrüppelt. 
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In COo gezüchtete Maispflanzen gewöhnen sich schnell an das 
Gas. Die phenolbindenden Substanzen verschwinden nie ganz. Aus 
der CO2- Atmosphäre herausgenommene Pflanzen verwelkten rasch oder 
zeigten beschleunigtes Wachstum. 

In hochgradig verdünnter Salzsäurelösung oder in NaphthoUösung 
zum Keimen gebrachte Kresse zeigt gegenüber Kontrollpflanzen oft 
einen sofort in die Augen springenden Unterschied, was vermehrten 
Gehalt an phenolbindenden Substanzen betrifft. In der Dunkelheit 
gezüchtete Keimlinge haben mehr Substanzen in ihren Wurzeln, wie 
am Licht zum Keimen gebrachte. 

Ein mit mehreren Naphtholinjektionen behandeltes Meerschweinchen 
zeigte eine erhebliche perifollikuläre Vermehrung der Naphtholzellen in 
der Milz. 

Formoldämpfen ausgesetzte Arionexemplare gaben sehr starke 
Naphtholreaktion des ganzen Gewebes, Einwirkung von Ammoniak be- 
wirkt positive Reaktion großer, sonst negativer Schleimzellen. Salz- 
säuredämpfe steigerten die Intensität der Reaktion, Propylamin setzte 
sie herab. 



€• Beziehungen der phenolbindenden 
Substanzen zur Zellstruktur. 

1 . Schleimbildung. 

2. Pigmentbiidung. 

3. Oxydasen und Peroxydasen. 

4. Ab- und Autbaufermente. 

5. Ausbildung von Strukturen und Verkalkung. 

6. vitale und postmortale Färbung. 

7. Biologie des Gewebsgleichgevvichtes. 

a) physiologische Vorgänge: 
Demarkation. 
Verdauung. 

b) pathologische Vorgänge: 
Entzündung. 



Sdileimbildung. 

Bei Mollusken finden sich die mannigfachsten Beziehungen. 
Die Becherzellen des Oberflächenepithe)s von Limnaea haben teils 
naphtholpositive Granula, teils gibt der Becherzelleninhalt starke Naph- 
tholreaktion. Granulärpositive Vorstufen finden sich bei vielen He- 
lixarten, diffuse Schleimfärbung geben die Schleimzellen von Helix 
pomatia und Limax cinereus. Sehr zahlreiche Schleimzellen mit 
granuUertem Inhalt und starker Naphtholreaktion kommen am Fuße 
von Anodonta Cellensis vor (Abb. 10). Bei Plan or bis corneus gibt 
der primär naphtholnegative Schleim großer Schleimzellen mit der 
«-Naphthol-Gentiana-Methode oft eine Grünfärbung. Bei Behandlung mit 
einer von Graham angegebenen Methode wird in einer alkoholischen 
Lösung von a-Naphthol mit Zusatz von Pyrooin und HoOo der Inhalt 
der Schleimzellen von Limnaea stagnalis purpurrot Der gleiche an 
sich gelbe Schleim gibt bei Behandlung mit Amidol und Eisenchlorid 
eine burgunderfarbene Färbung, ähnlich wie die Mastzellgranula des 
Menschen. Er wird bereits v durch Behandlung mit Extrakt I positiv. 
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Bei Behandlung eines Schnittes von Planorbis mit Extrakt I und 
Naphthol erhält man fast daß gleiche Bild wie bei Limnaea, nur ist 
an Stelle der Becherzellen eine stiftförmige Schwärzung mancher Epithe- 
lien vorhanden. 

In den Panethschen Zellen, eine Art granulierter Becherzellen mit 
oxyphilen Granula, lassen sich die Granula durch eine Modifikation der 
Ehrlichschen Diazoreaktion als braune Gebilde darstellen und verraten 
hierdurch die Anwesenheit farbstoffspeichernder basischer Stickstoff- 
gruppen, die sonst nur noch bei elastischen Fasern und a-Granula 
nachweisbar sind. 

Bei der Bildung von Hörn aus dem schleimigen Sekrete der Vogel- 
magenschleimhaut treten gelegentlich primär naphtholpositive Strukturen 
auf (Sperling). 

Pigmentbildung. 

Bei Arion rufus werden die naphtholpositiven Granula der Ei- 
weißzellen des Leibes durch Alkaübehandlung zu Pigmentgranula. 

Mit Arionextrakt behandelte Schnitte von Limax cinereus zeigen 
die analogen Granula, doch wird hier der Farbstoff bei stärkerer Kon- 
zentration des Alkali gelöst und diffundiert in die Umgebung (Abb. 13). 
Nach Abblassen der Färbung sieht man, daß die Strukturen unbeein- 
flußt geblieben sind, es kann sich also nur die äußerste Schicht der 
Granula gelöst haben zu einer Art bräunlichen Schleimes. 

Bei Arion rufus verändern sich die Granula der Eiweißzellen 
in der Formollösung und nehmen unter Einbuße der Fähigkeit Naph- 
thol zu binden eine bräunhche Farbe an. 

Auch bei Anodonta Cellensis sind die kugeligen zum Teil noch 
naphtholpositiv^en Gebilde in den Erweiterten Drüsenräumen an der 
Innenseite des Mantelsackes oft gelb gefärbt, die äußere Schale der 
geschichteten größeren Konkremente oft grün (Kiemen, Abb. 11). 
Diese Farbunterschiede, Gelbfärbung im Zentrum, Grünfärbung in den 
stärker abgebauten äußeren Lamellen, erinnern an die Eigentümlichkeit 
der a-NaphthoUösung in NH3, wo auch der Überschuß von Basen gelbe, 
der Überschuß von Farbsäuren (Chromogenen) grüne Farbstoffbildung 
zur Folge hat. Es ist keineswegs unwahrscheinlich, daß hier analoge 
Vorgänge vorliegen. 

Bei Anodonta besteht ein Parallelismus zwischen Ausbildung der 
naphtholpositiven Schleimzellen und Färbung des Fußes. Je weniger 
naphtholpositive Zellen, um so blasser der Fuß. 

Viele Schnecken haben gelben oder orangefarbenen Schleim. Alle 

Loele, pie PheDolrcaktion. 3 
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Schleime geben die sekundäre Reaktion mit Extrakt II, viele mit 
Extrakt I. Der Schleim ist um so zäher, je gelber er ist. 

Der rote Farbstoff (das sogenannte Blut) von Planorbis corneus, 
der sonst keine färberischen Eigenschaften hat, vermag im Körper der 
Schnecke die corpora amylacea und Speicheldrüsen (?) granula rot zu 
färben. Er gibt also eine Reaktion, die der sekundären Naphtholre- 
aktion ersten Grades entspricht und verrät hierdurch seine Abstanunung 
von phenolbindenden Substanzen. 

Wie theoretisch zu erwarten, färbt er auch die corpora amylacea 
bei tuberoser Sklerose. 

Die Beziehung zu den Pigmenten deutet auf ringförmigen Cha- 
rakter der phenolbindenden Substanzen. 

Auch bei Pflanzen finden sich Beziehungen zur Pigment- und 
Farbstoffbildung (Chlorophyll?). 

In einer a-NaphthoUösung zum Keimen gebrachte Kerbel (Anthris- 
cus cerefolium) zeigt eine vitale Naphtholreaktion der Würzelchen. 
Durch Vergleich mit Kontrollpflanzen, die im Wasser ohne Naphthol- 
zusatz (auf Watte in Petrischalen) keimen, kann man feststellen, daß 
eine bei Alkalizusatz eintretende Grünfärbung der Wurzel da am in- 
tensivsten ist, wo die Naphtholreaktion am schwächsten ausfällt. 

Pigmentierte Pflanzenzellen sind ebenso negativ wie tierische 
pigmentierte Zellen. (Bindung des Farbstoffes an Granula, die aus 
pjenolbindenden Substanzen entstehen). Hält man Limnaea stagnalis 
in Wasser, dem kohlensaurer Kalk zugesetzt wird, so bilden sich lak- 
moide Farben von violetter Farbe, die bei Säurezusatz rötlich werden. 
Da der Schleim von Limnaea selbst gelb gefärbt ist, scheinen diese 
Farbstoffe nicht durch Zersetzung des Schleimfarbstoffes gebildet zu 
werden. Man kann an eine Zersetzung der ständig sezernierten phenol- 
bindenden schleimähnlichen Substanz der Becherzellen denken. 

Das Wasser hat einen starken Amingeruch, ebenso wie die Se- 
krete von Limax und Arion und schwächer keimende Kresse und 
Kerbel. Woher diese Amine stammen, läßt sich nicht sagen, es soll 
nur lediglich die Tatsache festgestellt werden. 



Oxgdasen und Peroxydasen. 

Alle primären und sekundären phenolbindenden Substanzen geben 
die Oxydase Indophenolblaureaktion mit a-Xaphthol und Dimethyl- 
paraphenylendiamin nach den Methoden von F. Winkler und W. H. 
Schnitze. Vielfach kann man die Oxvdationsbeschleunigung an dem 
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Verhalten der Naphthollösung (raschere Dunkelfärbung) und der a-Naph- 
thol-FormoUösung (rascherer Eintritt einer olivgrünen Farbe) sehen. 

Die Beziehungen der primären phenolbindenden Substanzen zu 
den labilen Oxydasen von v. Gierke und Graeff sind noch dunkel. 
Schnitte vom menschhchen Gehirn, in dem die wirksamen Bestand- 
teile der Extrakte II aas den Kernkörperchen in die Umgebung ge- 
wandert waren, zeigten nunmehr eine dunkel violette diffuse Naphthol-r 
reaktion' der grauen Substanz, eine hell violette der weißen. Nach 
Düring gibt die graue Substanz eine stärkere Oxydasereaktion. 

Viele phenolbindenden Substanzen geben die Peroxydasereaktion 
mit Benzidin. Die peroxydasehaltigen roten Blutkörperchen nehmen 
aus unbekannter Ursache manchmal die Gentiana Naphtholfärbung an 
oder geben nach Benzidinbindung die Naphtholreaktion. Auch der 
starke positive Ausfall der sekundären Naphtholreaktion der Blutkörper- 
chen in den Himkapillaren, spricht dafür, daß sie den phenolbindenden 
Substanzen . nahestehende Eigenschaften annehmen können. Manche 
zunächst benzidinnegative Substanzen geben nach längerer Formol- 
fixation positive Benzidinreaktion. (Epithel und Schleim von Anodonta 
Cellensis, Eiweiß- und Schleimzellen von Arion.) 



Auf'' und Abbaufermente. 

Die neutrophilen Leukozyten enthalten eiweißlösende Fermente, bei 
dem Zerfall der Leukozyten schwindet die Naphtholreaktion. In der 
Umgebung in Kapillaren liegende Leukozyten geben verstärkte Naph- 
tholreaktion. Im Zentrum des Abszesses ist die Reaktion oft völlig 
negativ (Abb. 22). Die eosinophilen Leukozytengranula lösen sich in 
verdünnter Salzsäurelösung und in Glyzerin-Phenollösung. Manche der 
Eiweißzellgranula und der aus ihnen hervorgehenden Gebilde sind schon 
im Wasser löslich. 

Die Granula der Nahrungsvakuolen bei Paramaecien spielen bei 
der Verdauung der Bakterien eine Rolle. 

Andererseits sind die phenolbindenden Substanzen bei dem Aufbau 
der phenolbindenden Strukturen beteiligt. 



Autolgse. 



Die primär und besonders die sekundär phenolbindenden Substanzen 
ersten Grades haben die Neigung in homogene oder strukturierte Massen 
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zu zerfließen. Es scheint, als ob für diese Substanzen, besonders für 
die Aldamine ersten Grades, welche außerdem eine besonders hohe 
Neigung zu Eisen- und Kalkniederschlag haben, eine Farbreaklion ge- 
meinschaftlich ist, die Hämatoxylinreaktion. In einer wässerigen gelben 
Hämatoxylinlösung (1 %) tritt eine distinkte Färbung von Gewebsele- 
menten bekanntlich nur dann ein, wenn eine basische Gruppe (z. B. 
Eisen) vorhanden ist. An Stelle des Eisens kann eine basische Gruppe 
der phenolbindenden Substanz treten. 

So geben die Hämatoxylinreaktion (Blauschwarzfärbung) ohne gleich- 
zeitige Eisenreaktion (Schwefelammonium) die meisten Granula der Ei- 
weißzellen in Mollusken, die er- und verwandte Granula beim Menschen. 
Gleichzeitig die Eisenreaktion geben in der menschlichen Pathologie 

1. granuläre und hyaline Degenerationsformen der elastischen 
Fasern (die elastische Faser wird dabei starr, brüchig und 
läuft auseinander), die ich als Elastein bezeichnen will. 

2. Hyaline der Plazenta. 

3. Corpora amylacea bei tuberöser Sklerose. 
' 4. osteoides Gewebe. 

Sämtliche Substanzen geben die sekundäre Phenolreaktion ersten 
Grades, während die primäre Naphtholreaktion negativ ist 

Positive Hämatoxylinreaktion bei negativer Eisenreaktion findet man 
an den Haarscheiden und den Keratohyalingranula fötaler. Gesichts- 
haut, sobald die von den Myelozytenlagern diffundierenden phenol- 
bindenden Substanzen an diese Strukturen adsorbiert sind. 

Auch bei der Autolyse von Infusorien erhält man positive Häma- 
toxylinreaktion. Bringt man Spirostomum ambiguum in eine wässerige 
Hämatoxylinlösung, dann färben sich im Moment des Zerfließens größere 
kugelige Gebilde schwärzlich. Die Blauschwarzfärbung von Braunalgen 
beruht wohl auf dem Eisengehalt. Auch hier ist aber auffällig, daß bei 
der Autolyse von Braunalgen mit einem Schlage die oft zu tausenden 
ansitzenden Stentoren des Zimmeraquariums verschwinden. Ein Zu- 
sammenhang ist nicht von der Hand zu weisen, Auftreten lytischer 
Fermente, die innerhalb der Zelle nur vorübergehend als Adsorptions- 
katalysatoren wirken, aber gelegentlich die Überhand gewinnen. 



Diastatisdie Fermente* 

In den Epithelien vieler Speicheldrüsen kommen phenolbindende 
Granula vor. 
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Fettsgnthese und Verseifung. 

Graeff weist darauf hin, daß die eigenartige Lagerung der Oxy- 
dase- Granula um Fettröpfchen herum und ihr Verhalten bei der 
Fetttesorption für eine Beteiligung dieser Granula an der Fettsynthese 
spräche. 

Beziehungen des Fettes zu a-Naphthol und zu den phenolbindenden 
Substanzen bestehen. « 

Bekannt ist die Bedeutung des Naphthol für die Synthese der 
Fettfai'bstoff e, durch Vermittlung von Naphthol können viele 'Farbstoffe 
an Fett gebunden werden. 

Nach Injektion einer a-Naphthollösung bei einer Maus erhielt ich 
grüne Fettfärbung, die an der Luft und in Formol sehr bald ins Gelbe 
umschlug. " 

Bei Behandlung von Fettgewebe mit a-Naphthol, NH3 und H2O2, 
tritt eine Braunfärliung des toten formolfixierten Fettes ein. 

In Gefrierschnitten mit vielen «-Leukozyten diffundieren, wenn 
man die Schnitte längere Zeit in ührschälchen stehen läßt, die phenol- 
bindenden Substanzen manchmal in das Fettgewebe, das dann positive 
Naphtholreaktion (Violettfärbung) gibt. Die a-Granula sind dann negativ. 

Auch bei der Verseifung spielt die phenolbindende Substanz wahr- 
scheinlich eine Rolle, nur ist zu bedenken, daß, wenn in der Zelle 
eine Verseif ung des Fettes stattfindet, die Spaltprodukte sofort an die 
phenolbindende Substanz als Lipoide niedergeschlagen werden müssen. 

Die sudanpositiven Lipoide kann man nach ihrem Verhalten zu 
Naphtholreaktion einteilen. 

1. Naphtholreaktion negativ. Naphthol-Gentiana-Reaktion negativ. 

2. Naphtholreaktion negativ. Naphthol-Gentiana-Reaktion positiv. 

Alkohollöslichkeit. 

3. Naphtholreaktion negativ. Naphthol-Gentiana-Reaktion positiv. 

Unlöslichkeit. 

4. Naphtholreaktion. positiv. Alkohollöslichkeit. 

5. Naphtholreaktion positiv. Unlöslichkeit. 

Nebeneinander konnten alle Formen festgestellt werden in einem 
Falle embolischer Nieren abszesse in den Epithelien der Harnkanälchen. 
Granula der zweiten Grup'f^e fanden sich in einem Fall von tuberöser 
Sklerose (das Material verdanke ich Herrn Oberarzt Kufs, Dösen) 
massenhaft in den Ependymzellen, den Gliazellen und Riesenganglienzellen. 

In einem Fall von Thrombose eines Aneurysma der Arteria iliaca 
fanden sich große Lipoidkugeln, die zum Teil noch Naphtholreaktion 
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gelten, zum Teil nur eine diffii>e und granuläre Xaphthol-Gentiana- 
F^bong a:. nehmen L\hb. 14» und in d»^n Manchen einer homoirenen 
Fibrinschicht lieüen. Sie gehörten der Gruj»j»e 3 und 5 an. Ihre Ent- 
stehung aus Leukoz\"ten i^t sehr wahrscheinlich. 

Bei der Bildung der G:dle. welche die Fett verseif une unterstütz: 
und die Resorption des Fettes erleichtert, sind aus der Milz stammende 
Substanzen beteiligt- Bei den Milzzellen ist die Fähi:ikeit phenol- 
bicdende Substanzen zu produzieren, wie der jK)sitive Ausfall derXaph- 
thoh-eaktion in manchen Milzen (Abb. 20» beweist, vorhanden. Die 
Galle ist in der Gallenblase gelb, an der Luft durch Oxydation grün 
ebenso an mArchen Zell:jranu!a erün. 



Zellstraktar und Verkalkung. 

Viele phenol bindende Substanzen sind an Granula gebunden, welche 
die Eigenschaft haben, unter besonderen Verhältnissen eigenartige Struk- 
tiiren zu bilden. Die Veränderungen der m.phthol; ositiven Granulozyten 
von Arion rufi;s sind in Abb. 8 wiederüe:zeben. 
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D.e obLe Skizze zeijt Veräiiierim^ei;. wie sie bei den Granula 
der c-Leukozyten gefiinien werde::. Zelle 2 i;i:d 3 ^ind im Blut ent- 
staülen. welches einige Tage in Reagensgl ise stand. Zellijrmen 4. 5. 
6 sind durch Behandlui j der Granula in.t Extrakt II aus 1 entstanden. 
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Die Granula bilden hier geschichtete blätterige Gebildey welche in nichts 
mehr ihre Entstehung verraten würden, wenn man diese nicht unter 
dem Mikroskop verfolgt hätte. Die Veränderungen traten nach Naph- 
tholbindung in Kanadabalsam ein. 

Eigenartig erscheint die Ähnlichkeit zwischen den corpora amy- 
lacea der Posthörnchenschnecken und den Amyloidkörpern bei tuberöser 
Sklerose (Abb. 12, 13). 

Bei Planorbis entstehen die Konkremente aus Zellen des Zwischen- 
gewebes anscheinend durch eine Verbindung degenerativer Vorgänge 
des Protoplasmas, die mit der Quellung imd Lösung von Granula ein- 
hergeht, mit vollkommener Lösung des Kernes, bei tuberöser Sklerose 
des menschlichen Gehirnes durch eine zum Teil granuläre Ausschwitzung 
der Gliafasern, die bei dieser Krankheit oft eine hochgradige Hyper- 
plasie zeigen, anscheinend in Verbindung mit Substanzen, die aus den 
Kapillaren in die Glia diffundieren (Blutkörperchen). In beiden Fällen 
haben die Substanzen eine Verwandtschaft zu den primär phenolbinden- 
den, da sie bereits durch den Granulaextrakt I naphtholpositiv werden. 

An dem inneren Mantelblatt von Aupdonta Cellensis läßt sich der 
Übergang naphtholpositiver Granula in schalenförmig geschichtete 
Kugeln manchmal direkt verfolgen. Das Oberflächenepithel ist an der 
Kiemenseite ebenfalls naphtholpositiv stark gekörnt (Benzidinreaktion-f-)- 
Zwischen den Schläuchen der Kiemen (Abb. 16) liegen massenhaft frei 
umher große chromophobe Granula, die mit einer alkalischen Lösung 
meist keine, mit einer ammoniakalischen NaphthoUösung eine grau- 
schwärzliche Naphtholreaktion geben. Diese Granula haben, große Neigung " 
sich zusammenzuballen und geschichtete Kugeln oder wurstförmige 
„Zylindroide'' (Abb. 17) zu bilden! Oft findet man im Gewebe große 
rundliche Lücken, die mit Kugeln gefüllt' sind, die in der Mitte gelb 
oder bräunlich gefärbt sind, während am Rande, wo die Kugeln eine 
schalenförmige Schichtung bilden, eine grüne Färbung vorhanden ist. 

Bei Limnaea stagnalis gibt die Linse des Auges mit a-Naphthol- 
Gentiana eine Blaufärbung. (Simultanmethode). 

Von anderen Zellstrukturen haben besonders hornige Substanzerj 
die Neigung, phenolbindende Substanzen, die von zerfallenen Leuko- 
zyten stammen, anzunehmen und nun eine violette Naphtholreaktion 
zu geben. . (Thy musperlen, Karzinomperlen), ferner manche Prostata- 
konkremente, die Zylinder in den Harnkanälchen, auch die elastischen 
und Bindegewebsfasern nehmen manchmal bei der Naphthol-Gentiana- 
färbung das Gentiana violett an, ohne aber die Naphtholreaktion zu 
geben. 

Beziehungen zur Kalkfällunt/ und -Lösung bestehen bei schalen^ 
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und gehäusetragend en Mollusken, wo die Schleimzellen positive Re- 
aktion geben. 

Die sekundär positiven corpora amylacea bei Planorbis und bei 
tuberöser Sklerose sind kalkhaltig. 



Vitale und postmortale Färbung. 

Vitale Naphtholreaktion kann man am besten an den Wurzehi 
keimender Kresse feststellen, bei denen gleichzeitig das ungestörte 
weitere Wachstum den besten Beweis gibt, daß es sich um vitale 
Vorgänge handelt 

Vitalfärbung des Fettes, das heißt der an der Oberfläche haftenden 
stickstoffhaltigen Verbindungen (Amine?), bei der Maus nach Naphthol- 
injektion war erwähnt Sie ist für die Erklärung der Fettfarbe von 
Bedeutung. 

Für die postmortale Färbung ist von großer Wichtigkeit die Fähig- 
keit der phenolbindenden Substanz bei Gegenwart von Phenolen, Basen 
und basische Farbstoffe zu binden. 

Die' phenolbindenden Substanzen , auch die sekundären Naphthol- 
orte, geben nach erfolgter Naphtholbindung die G ramsche Bakterien- 
färbung. Nach Reichert ist die Gramsche Färbung an die Anwesen- 
heit einer Verbindung von Lipoid 4- Amidophenylmethan gebunden. 
Bei Paramäzien sind die Nahrungsvakuolen und deren Granula die Orte, 
wo Vitalfärbung eintritt. Zugleich findet eine schnelle Anpassung an 
den Charakter des Farbstoffes statt, indem die Oberfläche bald ba- 
sische, bald saure Kolloide trägt, je nach der Natur des Farbstoffes. 

Mit Farbstoff beladene (am besten Methylenblau -j- Neutralrol) 
Nahrungsvakuolen werden ausgestoßen und quellen dann zu großen 
Kuseln durch Wasseraufnahme an. 



Biologie und Regulierung des Gewebs- 

gleidigewidites. 

• 

I Physiologische Anhäufungen von phenolbindenden Zellen finden 

I sich da. wo es sieh um Demarkation verschiedener Gewebe handelt. 

• Da, wo das Amnion der ut erinen Dezidua anUegt, finden sich 

* massenhaft die erwähnten leukoz\'tenähnlichen Zellen, ebenso da, avo 
^ die Trennung; der Plazenta erfolsrt in der Uteruswand eewöhnliclie 

Leukozvten. 
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Bei Muscheln ist die ganze Innenseite der Mantelblätter und der 
Kiemen (im untersuchten Fall waren die .Muscheln trächtig), (Anodonta 
Cellensis) mit naphtholpositiven granulierten Epithelien überzogen. Bei 
Läsionen der Mantelblätter besteht die Gefahr der Verklebung. Viel- 
leicht sind die Zellen • als Oxydasenträger auch für die Kiemenatmung 
von Bedeutung. 

Eine groJBe Rolle spielen 'die Leukozyten in der Darmschleimhaut, 
besonders auf der Höhe der Verdauung. Bei Fischen ist das retikuläre 
Gewebe der Darmschleimhaut so dicht infiltriert, daß man wohl noch 
einen anderen Zweck, wie den, antibakterielle Schutzstoffe zu'liefern,^ 
annehmen darf. Bei Raubfischen ist die Naphtholreaktion stärker, in 
den Epithelien granulär. Die Granula der Leukozyten sind größer 
und schwärzen sich intensiver. 

Bei entzündlichen Prozessen ist die Bedeutung der Leukozyten so 
bekannt, daß es überflüssig ist, darauf . hinzuweisen. Aber nicht nur 
bakterielle Einflüsse führen zur Leukozytose, es findet eine Vermehrung^ 
naphtholpositiver Zellen auch bei Stoffwechselerkrankungen und Ver- 
giftungen statt. 

Figur 20 stellt die Milz eines jugendlichen im Koma verstorbenen 
Diabetikers dar. Daß hier nicht eine entzündliche Leukozytose vor- 
liegt, geht daraus hervor, daß Trabekel und Kapsel fast leukozytenfrei 
sind, auch sind die meisten Phenolzellen einkernig. Bei entzündlichen 
Prozessen wandern die Leukozyten überall in die Bindegewebsschichten. 

Eine ganze Reihe schleichender Intoxikationen parasitärer und 
bakterieller Natur führt zur lokalen Eosinophilie, ohne daß andere 
Gewebsstörungen vorliegen. 

Bei chronischer Entzündung des Wurmfortsatzes kommt es zur 
starken Anhäufung von a-Leukozyten in der Schleimhaut und in den 
Muskelschichten. 

Sobald ein akut entzündlicher Prozeß eintritt, verschwinden die 
a-Leukozyten. ihre Granula verklumpen und lösen sich auf, wobei die 
ganze Zelle zu Grunde geht. Ebenso gehen die eosinophilen Zellen zu 
Grunde, wenn der Reizzustand abklingt (Abb. 24). 

Bei Asthma steht die Eosinophilie in Zusammenhang mit der Bil- 
dung eines besonders zähen Schleimes. 

Gewisse Gewebsorte (Keimzentrum) werden von den eosinophilen 
Zellen völlig gemieden (Abb. 21). 

Entweder liegt hier eine eigenartige negative Chemotaxis vor, oder 
die Zellen gehen in diesem Bereiche zu Grunde. 
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Allgemeine Bemerkungen zur Naphtholreaktion. 

Innerhalb der vier Hauptgruppen der phenolbindenden Substanzen 
gibt es Unterabteilungen und Zwischenstufen. Die vier Hauptgruppen 
sind : 

Gruppe I: V-Gruppe, umfaßt die Vorstufen (V), die erst nach Al- 
dehydbehandlung Naphtholreaktion geben. 

Es ist wahrscheinlich, daß die Formolniederschläge, schwärzliche 
Ausfällungen im Blut von leukozytenreichen Organen oder innerhalb 
von Leukozyten und seltener anderen Zellen eine in diese Gruppe ge- 
hörende Farbre'aktion sind (an Stelle des Naphtholchromogens tritt ein 
Chromogen des Blutfarbstoffes oder der naphtholbindenden Substanz). 

Gruppe II: P-Gruppe, die eigentlichen primär naphtholbindenden 
Substanzen. Die Reaktion ist um so schwärzer, je basischer die Grund- 
substanz der Granula, eine diffuse Schwarzfärbung protoplasmatischer 
Strukturen ist vielleicht bereits eine Verbindung der primären und der 
sekundären Reaktion (Becherzellen von Limnea). 

Gruppe III: G-Gruppe. Die sekundär naphtholbindenden Granula 
vieler Eiweißzellen ist eine Untergruppe der , 

Gruppe IV: K-Gruppe. Kernkörperchengruppe. 

Die Substanzen der G-Gruppe sind eine Vorstufe der K-Gruppe. 
sie enthalten Gruppen oder Kolloide, die imstande sind, bereits inaktiv 
gewordene Schneckenextrakte zu restituieren (Substitutions- oder Er- 
gänzungskolloide). 

Diese aktivierende Gruppe ist wahrscheinlich ein Derivat der 
P-Gruppe. 

Es ist das eine in der Serologie bekannte Erscheinung. Wenn in 
einer Zusammenstellung von Verbindungen reaktive, das heißt durch 
eine Reaktion nachweisbare Substanzen auftreten, dann wird durch 
Ausschaltung einer Komponente die Reaktion negativ, kann aber durch 
Einschaltung einer ähnlich konstituierten Komponente wieder zur reak- 
tiven Substanz ergänzt werden. 

So erklärt sich die folgende Beobachtung: 

Es waren gleichzeitig in Formol eingelegt ein Exemplar von Arion 
(uneröffnet), ein Stück Speicheldrüse und Niere. 

Nach 7 Monaten wurde an Gefrierschnitten die Naphtholreaktion 
angestellt. Sie war positiv bei der Schnecke nur in Granula und Kern- 
körperchen von Schleimzellen, in der Speicheldrüse waren sämtliche 
Kernkör perchen positiv, in der Niere trat keine Reaktion ein. 
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Durch die primären naphtholbindenden Substanzen der Submaxillar-* 
druse blieb die Kernkörperchenreaktioa erhalten. 

Von prinzipieller (für .die Methodik) Wichtigkeit ist nun, daß auch 
die Gefrierschnitte der Speicheldrüse, wenn Gefrierschnitte anderer Or- 
gane in ihre Nähe gebracht wurden, den Kernkörperchen dieser Schnitte 
die Fähigkeit, sekundär Naphthol zu binden, geben. 

Die Kernkörperchen, welche sekundär durch Naphthol dargestellt 
werden, sind keineswegs identisch mit den durch andere Methoden dar- 
stellbaren Gebilden. JBei den meisten Färbungen sieht man von ihnen 
nichts, manchmal stimmen sie allerdings mit ihnen überein. Sie sind 
stets schwarz, eine diffuse Kernreaktion ist meist nur violett, ebenso 
wie eine feinere Granulierung des Kernes. 

Eine schwarze Granulierung des Kernes findet sich 

1. in den Kernen einer bestimmten Gruppe von Ganglienzellen 
bei Mollusken; 

2. in den Kernen von Geschwulstzellen und undifferenziertem 
Keimgewebe (embryonales Gewebe), wo die Formen auch 
gleicjizeitig sehr unregelmäßig sind. 

In den Kernen von ausgebildetem Gewebe sind die Kernkörperchen 
scharf umrandet, oft wie gestochen, am größten sind sie in Ganglien- . 
Zellen, am feinsten in Epithelien von Niere, Nebenhoden, Hypophyse. 

Sekundär schwarze Protoplas^lafärbung tritt auf 

1. granulär in manchen Ganglienzellen (Arion), in Schleim und 
Eiv/eißzellen, in Pigmentzellen (z. B. pigmentierte Zellen des 
atrophischen Nebenhodens); in großen Hodenzellen (Arion); 

2. diffus 

a) in den corpora amylacea von Planorbis und den noch 
größeren Gebilden von der Napfschnecke (Ancylus). 

Die Schwarzfärbung in diesen Gebilden ist sehr licht- 
empfindlich und verblaßt bei intensiver Beleuchtung oft 
momentan. 

b) Im Schleim mancher Schnecken; 

c) im osteoiden Gewebe. 

d) Bei Mollusken ist neben den schwarzen Spermienköpfen 
auch das Plasma ziemlich dunkel gefärbt. 

Meist 'ist die sekundäre Protoplasmafärbung nur violett. Im Kopf- 
ganglion von Arion findet man manchmal im Achsenzylinder eine deut- 
liche Querstreifung, indem violette Bänder mit farblosen von außer- 
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ordentlicher Regelmäßigkeit in etwa Granulabreite abwechseln. E> 
spricht dies für eine absolute Gleichmäßigkeit von chemischen Prozessen, 
die im Achsenzylinder vorausgegangen sein müssen. Ich erwähne die 
Veränderung, um das Interesse auf diese Darstellungsmethoden zu 
lenken. 

Eine genaue Beschreibung der sekundär naphtholbindenden Sub- 
stanzen wird erst erfolgen, wenn auf Grund eines .großen Materials 
Gesetzmäßigkeiten festgestellt sind. 



D. Theorie der phenolbindenden Substanz. 

Die phenolbindenden Substanzen sind basische nicht färbbare 
ringförmige Stickstoffverbindungen, welche an sich weder Pigment, noch 
Schleim, noch oxydierendes oder Verdauungsferment sind, keine Struk- 
tur besitzen, selbst ganz indifferente Stoffe darstellen und erst bei den 
mannigfachen Prozessen, die sich in der Zelle abspielen, zum Pigment, 
zum Schleim, zum Farbsalz, zum oxydierenden oder Verdauungsferment 
zur Struktur werden. 

So wird die phenolbindende Substanz der cc-Granula bei Anwesen- 
heit von Alkali Oxydase, bei Anwesenheit von H^O^ Peroxydase, die 
Substanz der Granula von Arion bei Gegenwart von Alkali Oxydase 
und Pigment, bei Limax nach Behandlung mit Arionextrakt und Alkali 
eine Art farbiger Schleim; 'in den c-Leukozyten entstehen nach Auf- 
lösung der Granula tryptische Fermente, die Bindung von Phenolen 
führt zur Fixierung und Widerstandsfähigkeit gegen Säuren, ermöglicht 
demnach die Bildung von Strukturen. Infolge der Eigentümlichkeit der 
phenolbindenden Substanz sich mit Phenolen und Aldehyden zu ver- 
binden, müssen die phenolbindenden Substanzen, da in jeder Zelle Alde- 
hyde und Phenole auftreten, notwendigerweise diese binden, sie müssen 
demnach sowohl die COH-Gruppe wie ringförmige phenolartige Seiten- 
gruppen enthalten, auch wenn man annimmt, daß sie auf synthetischem 
Wege aus NH3, CO2 und H2O gebildet werden. Ebenso muß die phenol- 
bindende Substanz ringartigen Charakter haben, wenn sie durch Zerfall 
a-us ringförmigen Amidosäuren des lebenden Eiweißes durch Reduktion 
der COOH-Gruppe in die COH-Gruppe entsteht. (Histone-Hexonbasen?) 
Die basische kationische phenolbindende Substanz wird bei ihrem 
Auftreten an Eiweiß (bei Gegenwart von (OH) anionisch) adsorbiert. 
Da nach Loew und Winkler durch Einwirkung schwacher Basen Ver- 
dichtungsvorgänge in der Zelle ausgelöst werden, treffen Kolloide vom 
Charakter der hydrophilen mit solchen zusammen, welche 'den Suspen- 
soiden nahestehen. Es gelten für die Ausfällung (Granulabildung) da- 
nach die Regeln der Kolloidchemie für beide Kolloide, von denen ich 
nach Höh er die wichtigsten anführe. 
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1. Anionen fällen Kationen und umgekehrt (Hai dys Regel). 

2. Die Fällungsstärke hängt bei Suspensoiden ab vodl der Anzahl 
der Ladungen, d, h. von der Wertigkeit der Ionen (Schulze). 

3. Gegenwart von kleinen Mengen H- und (OH)-Ionen vergrößert 
die Pällungskraft der Neutralsalze, macht die Eiweißflockung 
irreversibel und kehrt die lyotrope Reihe um. 

4. Säuren und Laugen steigern den osmotischen Druck und die 
Viskosität, Neutralsalze verringern die Quellung. Erdalkalien 
und Schwermetalle sind starke FällungsmitteL 

5. Der Reaktions verlauf ist abhängig von der Zusatzgeschwindig- 
keit, infolge Gewöhnung kann die Fällung ausbleiben {Da- 
nysz). 

6. Durch sekundäre Verfestigung (Hysteresis) wird die Fällung irre- 
versibel. Lösung durch Peptisation. 

Diese wenigen Sätze zeigen schon, wie sehr die Granulabildung in 
einer Zelle von den Innern und in der Umgebung der Zelle sich ab- 
spielenden Prozessen abhängig ist. Da die phenolbindenden Substanzen 
sowohl durch Säure wie durch Alkali zersetzt werden, kann ein Nieder- 
schlag nur da erfolgen, wo das Zelleiweiß säure- und alkalifrei ist, 
d. h. in der Nähe des isoelektrischen Punktes des Eiweiß, wo das Aus- 
flockungsoptimum liegt. Die phenolbindenden Substanzen sind stets an 
Eiweiß adsorbiert, daher in jeder Zelle verschieden, ihre gemeinschaft- 
lichen Eigenschaften lassen aber eine Anzahl von Schlüssen zu. 

Die phenolbindende Substanz entzieht sich dem Nachweis durch die 
Naphtholreaktio ü 

1. durch Oxydation der COH-Gruppe in die COGH-Gruppe, 

2. durch Säureaddition, 

3. durch Phenolbindung mit gleichzeitiger Basenbindung. 

Bei der Oxydation entstehen Amidosäuren, die an einen Überschuß 
von Basen niedergeschlagen, Eiweißsalze (Strukturen) geben. 

Bei der /Säurebindung geht' die phenolbindende Substanz und ihr 
Träger in Lösung, wobei wahrscheinlich ly tische Fermente auftreten, 
bei einem Überschuß von Amidosäuren und Säuren peptischer, von 
Amidobasen und Alkali tryptischer Natur. 

Bei Phenolbindung ist die phenolbindende Substanz basophil und 
bindet Basen, z. B. Eisen und basische Kolloide. 

Die phenolbiodende Substanz bildet also nach Bedarf basische, saure 
und neutrale Kolloide. 

Es ist daher kein Rätsel, warum in den meisten Zellen pheßol- 
bindende Substanzen nicht nachweisbar sind, das Gegenteil ist wunder- 
bar, daß die Zelle die phenol binden den Substanzen durch Niederschlag 
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an verschiedenartige Strukturen aufzuspeichern vermag, obwohl in der 
Zelle ständige Umsetzungen erfolgen. 

Die Aufspeicherung erfolgt da, wo die Zellen verschiedene Zwecke^ 
mit dem Abbau verfolgen, während einseitige Leistungen die sofortige 
Umsetzung und Weiterverarbeitung der phenolbindenden Substanzen be- 
reits in Statu nascendi zur Folge haben. 

Auf schwache Säuren antworten die Zellen, in denen naphthol- 
bindende Substanzen nachweisbar sind, mit einem Überschuß von Basen ^ 
die man sich durch folgende Vorstellung deutlich machen kann. 

Aus dem Eiweiß entstehen auf dem Wege über noch unbekannte 
Vorstufen Verbindungen, die in der folgenden Weise gekuppelt sind. 

(EiweiJüN=N Eiweiß) 

(Der Einfachheit halber nehme ich an, daß diese Vorgänge sich an einem- 
Molekül abspielen, in Wirklichkeit können verschiedene Prozesse neben- 
einander verlaufen, die in ihrem Zusammenwirken das gleiche Ergebnis- 
haben.) 

Beim Auftreten von Anionen zerfällt diese Verbindung unter gleich- 
zeitiger Redaktion einer Karboxylgruppe in die beiden Hälften, 

COH COH 

so daß einer Wertigkeit Säure 4 Wertigkeiten Base gegenüberstehen^ 
also ein Überschuß von Basen vorhanden ist. Dieser Vorgang ist mit 
Verdichtungserscheinungen verbunden, die in der lebenden. Zelle nicht 
immer bemerkbar zu sein brauchen, da abgesehen von der Wirkung der 
Anionen die sofort eintretende Steigerung der Oxydation die Bildung 
und Bindung von Amidosäuren oder bei Verseifung von Fettsäuren an 
den Verdichtungskernen zur Folge hat; sichtbar ist nur die Granulierung. 
Wahrzunehmen ist diese Verdichtung z. B. bei der AnodenkontraJition 
der lebenden Substanz, bei der Bildung der Granula in Nahrungs- 
Vakuolen, bei der Entstehung von Wimpern aus fließendem Protoplasma. 
Die Verdichtung ist wahrscheinlich mit Wasserabgabe verbunden. 

COH 

/ 
O-N" + H3O + (aktiv) = HOOH. 

(Vermittler ist vielleicht eine Sulfhydrylgruppe?) 

^) Das Verhältnis 1 : 3 spiegelt sich im Lymphozyten : Leukozytenverhältnis wieder 
(25 ^/o : 75 ^Jq) im menschlichen Blute. 
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Die Möglichkeit des Auftretens freier, Fette verseifender, Ammonium- 
basen in der Zelle ist vorhanden in dem Augenblick, wo Hydroxyl- 
ionen anwesend sind. 

Ein Teil der Basen wird an Säure gebunden, von dieser in Lösung 
gehalten und abgebaut, der Oberschuß wird in Eiweiß zurückverwandelt. 



Aldamin ^ 



Eiweiß 



\ M 



Durch Verbindung der Aldamine und ihrer Spaltprodukte mit Amido- 
säuren entstehen die Eiweißstrukturen, durch Verbindung mit verseiften 
Fetten Lipoide. Die Strukturen sind um so fester, je mehr Ver- 
dichtungskerne sie enthalten. 

Bei dem Abbau der Aldamine entstehen Pigmente durch Heraus- 
lösung des Chromogens, Schleime bei Anwesenheit lytischer Fermente, 
■oxydierende Fermente bei Gegenwart von Alkali. 

Es läßt sich folgende Gleichgewichtsformel aufstellen: 



+ 



Aufbau 



Verdichtung 

(OH) 
Anodenwirkung 

Struk 


Verflüssigung 
H 

Xathodenwirkung 
taren 


Ka 


Cl 


COH Sauerstoff kieislauf COOH 


Aufbauferment 

A. 




(Arnidobase) 


Aldamine ^- 


-^ Eiweiß (Amidosäure) 



Abbaufermente Pigmente 



Abbau 



Keutralponkt. 



Die Strukturen sind die chemischen Weichen der Zelle, die phenol- 
bindeuden Substanzen die Weichensteller. 

An einigen Beispielen soll diese Gleichgewichtsformel .erläutert 
werden. 

Eine indifferente Zelle hat einen sauren (basophilen) Kern und ba- 
sisches (oxyphiles) Protoplasma. In der Gleichgewichtsformel steht der 
Kern auf der rechten Säureseite, das Protoplasma auf der Basenseite. 
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Wenn im Kern phenolbindende Substanzen auftreten , . werden sie ent- 
weder sofort durch Säure gelöst und abgebaut oder in Eiweiß zurück- 
oxydiert. Es tritt wohl Granulierung (Bindung von Säure an die Base) 
ein, aber es erfolgt kein weiterer sekundärer Niederschlag von Basen, 
es kommt nicht zur nachweisbaren Bildung von Naphtholorten. Bei 
der Naphtholreaktion des Kernes handelt es sich um einen Niederschlag 
an die Außenfläche der Kernmembran. Die sekundäre Naphtholreaktion 
gibt vielleicht einen Hinweis, wo ein primärer Niederschlag von Basen 
im Kern vor sich geht, an den Kernkörperchen, denen demnach eine 
gewisse Rolle bei der Gleichgewichtsregulierung des Kernes zufällt Bei 
der Teilung des Kerns kommt möglicherweise dem Zentrosom eine ähn- 
liche Rolle zu. ; ' 

Im basischen Protoplasma kann es zum Niederschlag der gebildeten 
Basen a» Granula kommen, es entsteht die naphtholpositive granulierte 
Zelle. Bei gesteigerter Oxydation im Protoplasma, also beim Übergang 
des Protoplasmas auf die Säureseite, verhält sich das Protoplasma wie der 
Kern, Bindung der immer neu entstehenden Basen an die Säuren hat unter 
Umständen Bildung von Strukturen zur Folge, wie wir sie bei NaJi- 
rungsvakuolen beobachten, wenn sie starke Quellungserscheinungen auf- 
weisen. Es kommt zur Anhäufung von saurem verhältnismäßig plasti- 
schem basenreichen Eiweiß oder bei Anwesenheit lytischer Fermente, 
die im sauren Protoplasma und Kern peptischer und diastatischer Natur 
sind, zur teilweisen Auflösung, zur Verschleimung, 

Ein weiterer Überschuß von Basen führt zur Granülierung und 
zum Niederschlag der Säuren an die Granula, also zur Bildung baso- 
philer Granula. 

Bei völhger Peptolyse des Protoplasmas muß es zur Bildung kleiner 
Zellen mit pyknotischem Kern kommen, bei unvollkommener Peptolyse 
kann die wieder einsetzende Vermehrung basischer Substanzen zur Bil- 
dung tryptischer Fermente führen, die zur Auflösung des Kernes führt. 
Unter gewissen Umständen werden von den lebenden Zellen Granula 
ausgestoßen, es kann demnach auch der Kern, wenn Gleichgewichts- 
störungen in der Zelle vorhanden sind, gewissermaßen in seiner Rolle 
als Granulum ausgestoßen werden. Endüch werden, da bei der Bildung 
der Granula gleichzeitig das Auftreten lytischer Fermente erfolgt, die 
Granula selbst mitunter außerordentlich leicht, manchmal schon im 
Wasser, löslich sein. 

Die Formel des Zellstoffwechsels läßt sich mit Rücksicht auf die 
Veränderungen der phenolbindenden Substanz und die verschiedene 
Permeabilität der Zellmembran in vier Phasen oder Pendelschwingungen 
ausdrücken. 

Loele, Die Phenolreaktion. 4 
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Die Zelle enthält im Gleichgewichtspunkt weder oxydierende noch 
reduzierende noch lytische Permente, ihre Eigenfarbe ist weiß. Durch 
die Wechselbeziehung zwischen Kern und Protoplasma wird das durch 
Eindringen fremder Substanzen gestörte Gleichgewicht geregelt. Der 
Eintritt in eine Phase hängt von der Permeabilität der Zellmembran 
ab, diQ von den in Zone I gebildeten phenolbindenden Substanzen be- 
einflußt wird. Je nachdem in dieser Zone OH>H oder H>OH ist, 
tritt Phenol (Chromogen) oder Säurebindung ein, Phenolbindung macht 
aber die phenolbindende Substanz unlöslich gegen Säure. 
Es tritt nun ein: 

Kationendurchlässigkeit bei Bindung von Phenolchromogen, 
Anionendurchlässigkeit „ ' „ „ Lipoiden, 

Basendurchlässigkeit in peptischem System, 
- Säuredurchlässigkeit „ tryptischem „ 

Es erfolgt der Pendelschlgig normalerweise in der Reihenfolge I II 
I III IV I. Die Zone IV ist offenbar entscheidend für das Leben der 
Zelle, da der Kern trypsinverdaulich ist. Vom Zustand der Zone I 
hängt es ab, ob der Pendelschlag in Zone II oder III erfolgt, ist H>OH, 
geht er nach Zone III und der Pendelschlag wechselt bei beschränkter 
0- Zufuhr zwischen I IH IV, das heißt infolge von Mangel an Alde- 
hydasen ist die Oxydation in der Zelle auf ein Minimum beschränkt, 
die Zelle befindet sich im Säureschlaf. Dagegen ist zwischen Zone I 
und II die Pendelschwingung beschleunigt.. 

Die Uhr des Lebens hat demnach die Pendelschläge 

der Zweitakt I II ist der Pendelschlag der Bewegung, 
der Dreitakt I III IV der Pendelschlag der Ruhe, 
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der Fünftakt I II I III IV der Pendelschlag des gesamten 
Lebens. 

Der Schlaf, der im Zustand des Säureödems eintritt, ist für die 
Zelle günstig, da er entweder in 2one III oder II führt [gesteigerte Oxy- 

dation (H), gesteigerte Reduktion (OH)]. Dagegen ist das alkalische ödem, 
welches ebenfalls einen schlafähnlichen Zustand erzeugen muß, gefähr- 
lich, da es im tryptischen System liegt, wo der trypsinempfindliche Kern 
bedroht ist, der Basenschlaf ist der Vorbote des Todes, der Säureschlaf 
der Vorbote der Zellverjüngung im peptischen System. Der Pendel- 
schlag der Zelle wird durch die Kerntätigkeit in letzter. Linie geregelt. 

Jede Zelle hat das Bestreben, in ihre Anfangslage zurückzukehren, 
jede Zelle hat eine andere Gleichgewichtslinie, die gegen die Gleich- 
gewichtslinie der Ausgangszelle, der befruchteten Eizelle, nach links oder 
rechts verschoben ist. 

Die vier Phasen zeigen^ verschiedene Mischungsverhältnisse zwischen 
Eiweiß und Aldamin an, ein Chromogen muß daher, da die Farbe ab- 
hängig ist von der Stellung der auxochromen Gruppe, )venn es als 
Farbe sichtbar wird, in einem andern Farbton erscheinen. ' 

Bei der Benzidinperoxydasereaktion, wo ein einfaches farbloses 
Chromogen mit basischen und sauren Gruppen an die phenolbindenden 
Substanzen adsorbiert Wird, erscheint dieses 

in den stärksten Basen gelb (a-Granula), 

in basischem Salz . . . rötlich (Schleim von Helix), 

im sauren Salz ..... grün (e-Granula), 

am sauren Kern .... blau. 

Noch deutlicher wird die Beziehung von Chromogenen zur Eiweiß- 
struktur bei Daphniden und Zyklopen des Süßwassers, die im Winter 
im Schlamm leben und aus dem braunen Detritus von Pflanzenresten 
ein Chromogen aufnehmen und als Baustein einbauen. Es erscheinen 
vital gefärbt 

gelb Protoplasma des vordem Darmabschnittes, 

gelbrot .... Protoplasma des hintern Darmabschnittes, 

braun Lipoide der im Eisack liegenden Eier von Zyklops, 

grün Granula in Zellen der Umgebung des Darmes (Zyklops), 

olivgrün . . . Lipoide der Spontaneier (Daphnie), 

rot große Lipoidkugeln (die kleinen gelbrot oder farblos), 

blau die Umgebung großer Lipoidkugeln (Zyklops), 

violett .... Lipoide der Spontaneier, 

braunschwarz: autoly tische Defekte im hintern Drittel der Schale bei 

Daphniden. 

4* 
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Da die Phasenveränderungen in der Zelle sich sehr schnell ab- 
spielen, sind die Begleitfarben genau so unsichtbar, wie an einer schnell 
rotierenden Scheibe die farbigen Sektoren. Würden die Phasenver- 
änderuDgen ganz langsam verlaufen, dann sähen wir bei Vorhandensein 
eines Chromogens sämtliche Farben des Spektrums. Die Farbe kann 
daher nur da erscheinen, wo die Verlangsamung sehr groß ist, wie 
beim Übergang des „lebenden Eiweißes** in Chitin oder Hom, oder 
wenn eine Zelle infolge ihrer besonderen Struktur, das heißt eines 
durch einen besondern Mechanismus einseitig gehaltenen Mischungs- 
verhältnisses dauernd die gleiche molekulare Zusammensetzung zeigt, 
z. B. an der Oberfläche der Granula. 

Wenn Protoplasma farbig erscheint, kann es nur bei einseitigem 
Betriebe, z. B. bei dauernder Ausscheidung von Fermenten, einen Farb- 
ton annehmen und wird dann gelb oder gelbrot erscheinen je nach der 
Alkaleszenz. 

Das Eigenchromogen des Körpers findet sich in den Pigmentzellen 
(nicht in toten Strukturen, wo sekundäre Umsetzungen möglich sind), 
bei der Pflanze erscheint es im Chlorophyll grün, beim Menschen im 
Hämoglobin rötlich, im Sehpurpur rot. 

Besonders interessant sind die autolytischen Substanzverluste bei 
Daphnien am hintern Körperende. Hält man Wasserflöhe einige Tage 
in Neutralrotlösung, bis eine Vitalfärbuog der quadratischen Deckepi- 
thelien eingetreten ist, dann findet man in der Umgebung der schwärz- 
lichbraunen Defekte besonders reichlich rote Granula eingelagert. Die 
vitale Neutralrotfärbung ist bei diesen Tierchen besonders an Struk- 
turen gebunden, wo lipolytische Prozesse stattfinden, während bei einer 
vitalen Methylenblaufärbung nach mehreren Tagen hauptsächlich grobe 
Granula zwischen Muskelfasern, bei der Indophenolblaureaktion dagegen 
massenhaft feinste Granula intermuskulär auftreten, wie sie von 
V. Gierke und Graeff am menschlichen quergestreiften Muskel be- 
schrieben sind, bei Isaminblauvitalfärbung erscheint nur der Darminhalt 
und manche Eilipoide blau (saurer Sulfofarbstoff), bei einer Benzidin- 
HsOg-vitalfärbung erscheinen braune Granula in den Zellen am hintern 
Darmende. 

Wenn eine (schematische) Zelle einen Komplex von Zellen, eine 
Zellkügel, bildet, in der zunächst alle Zellen gleichwertig sind, ist, so- 
bald lytische Fermente auftreten, ein Aufbau nur an der Oberfläche 
möglich, wo Nahrung und Sauerstoff zur Verfügung stehen, im Innern 
wirken die Fermente als Abbaufermente und das Zentrum schmilzt ein. 
Erreicht die Einschmelzung die Oberfläche, so entsteht ein Schlauch mit 
nunmehr drei in eine einseitige Struktur gebrachten Zelllagen, einer 
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äußern mit der Neigung zu erhärten (Aufbau), einer innfern mit der 
Neigung zum. Abbau und einer mittleren mit der Aufgabe, das Gleich- 
gewicht zu wahren, das heißt nach außen die Verhärtung, nach innen 
die Verflüssigung zu verhindern. 

Der Bau einer nervösen Leitung wurde, da die Isolation hohe An- 
forderungen an die Verdichtung stellt, von der äußern Schicht, vom 
Ektoderm, ausgehen. 

Nimmt dieser Zellschlauch eiweißhaltige Nahrung auf (Tierform), 
dann werden bei alkalischer Außenflüssigkeit im AnfaDgsteil peptische, 
im Endteil tryptische Fermente entstehen, infolge Wechselwirkung von 
Umgebung, Zelle und umgebendem Zellsaft. 

DarmepitheUen, die Naphtholzellen sind (vgl. Abb. 6), können (Salz)- 
Säure erst ausscheiden, wenn durch gesteigerte Oxydation im Innern 
die phenolbindenden Substanzen abgebaut sind, umgekehrt kann eiue 
Zelle, welche Salzsäure ausgeschieden hat, im Ruhezustande zur Naph- 
tholzelle werden. Scheidet aber eine Zelle Salzsäure aus, dann wird die 
Umgebung alkalischer und beeinflußt die Oxydation. 

Der Magen sondert Salzsäure ab, nicht aus Gründen der Zweck- 
mäßigkeit, um, wie die alten Physiologen meinten, das Bakterienwachs- 
tum zu verhindern, sondern aus Gründen des Massenwirkungsgesetzes. 
Die Reihenfolge der Verdauungsfermente Diaßtase, Pepsin, Trypsin, Li- 
pase, ist nicht willkürUch. 

Wenn Pigmente in diesem künstlichen Lebewesen auftreten, dann 
wird, da in der vorderen Leibeszone erhöhte Oxydation (erhöhte Alka- 
leszenz infolge [Salz]-Säureausscheidung) vorhanden ist, vermuthch die 
Entstehung am vorderen Körperende zu suchen sein. Pigmente sind 
Katalysatoren für bestimmte chemische Leistungen, die besonders durch 
Licht beeinflußt werden. 

Das primäre Auge ist ein Pigmentkorn, dem zur. Verstärkung ein 
durch starke Reduktion und Alkaliquellung aufgehelltes Granulum als 
Linse vorgesetzt wird. Das sekundäre Auge bildet sich durch Ausbrei- 
tung einer nervösen Zellschicht (mit Anschluß an ein nervöses Zentral- 
organ) entweder vor der Pigmentschicht (z. B. Mensch) oder hinter der 
Pigmentschicht (z. B. Tellerschnecke). Das erste Auge wird hauptsäch- 
lich die Qualität empfinden, es ist ein photographischer Apparat, das 
letztere mehr die Intensität, die für Tiere mit empfindlicher Haut oder 
mit Schale, die keine Beurteilung der Wärmestrahlung gestattet, sehr 
wichtig ist. Es ist eher ein Thermometer. Die Zoologen unterscheiden 
zwischen inversen und eversen Augen. 

Die Qualität, d. h. Farbe des Lichtes, wird von den Stäbchen und 
Zapfen vermittelt. In den Stäbchen erscheint das Eigenpigment (Seh- 
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purpur) rot,' es entspricht das der Eiweißmischung in der Phase I, der 
Phase der beweglichen Substanz (bei stärkerer Verdichtung würden die 
Stäbchen gelb, bei weiter Verflüssigung farblos erscheinen müssen). Es 
wird demnach jeder Lichtreiz eine Kontraktion der Stäbchen auslösen, 
die den Kontakt mit den Pigmentzellen, welche das Chromogen zu- 
führen, löst. Der Ausgleich der Reduktion führt zur erhöhten Oxyda- 
tion, die den Kontakt wieder herstellt. Das Licht spielt auf den Stäb- 
chen wie auf einer Klaviatur und jeder Kontakt führt den Stäbchen 
neuen Katalysator (Chromogen) zu. 

Da Reduktion-Oxydation sehr rasch verlaufen, wird nur hell und 
dunkel empfunden. Im Kontakt vermitteln die Stäbchen keine Licht- 
empfindung (physiologisches Säureödem). Licht wirkt reduzierend, stellt 
die Reizleitung wieder her, hochgradige Belichtung führt zur nicht lei- 
tenden Reduktionsverdichtung (eventuell Alkaliödem), die den Unter- 
gang der Stäbchen zur Folge haben kann. Wenn Farbe empfunden 
werden soll, dann muß der Reduktions-Oxydationsmechanismus langsamer 
verlaufen. 

Geht er in den Zapfen sehr schnell vor sich, dann besteht abso- 
lute Farbenblindheit mit Lichtüberempfindlichkeit, die Gleichgewichtslage 
der Zapfen muß daher nach links verschoben werden, um Verlaug- 
samung der chemischen Umsetzung zu erzielen. 

Da die Farbempfindung ein Parallelvorgang zur Pigmentbildung 
ist, es kann ja ein farbiges Bild bei Fischen durch Vermittlung des 
Auges auf die Haut projiziert werden, ist die Aufstellung der Reihe 
berechtigt 

Farbempfindung 
gelb rot I ^rün blau 

wobei die Basizität der Plasmamischung bei gelb am größten ist. Die 
Stäbchen der linken Seite empfinden die Farben des linken, die der 
rechten Seite der rechten Hälfte des Spektrums. Alternierend bildet jedes 
Stäbchen jede Mischung. Bei schnellem Oxydations- Reduktionsverlauf 
wird die Mischung rot-grün, weil nicht gebildet, (gelb geht zu schnell 
in )blau über) nicht empfunden, bei verlangsamtem fallen die Farb- 
empfindungen blau-gelb außerhalb der Reizleitung. Belichtetes blau 
wird schneller empfunden wie belichtetes rot, weil Licht eine Verschie- 
bung nach links verursacht. Ist die Verschiebung so stark, daß die 
Zone blau dem Mischungsverhältnis der Zone gelb entspricht, dann muß 
alles gelb erscheinen, bei Wiederherstellung grün und für rot-grün wird 
eine Zeitlang Farbenblindheit eintreten. 
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Daß die Farbenblindheit für rot-grün beim Manne häufiger ist wie 
bei der Frau, hängt wahrscheinlich mit der Tätigkeit der Geschlechts- 
drüsen zusammen, durch die manche Oxydations-Zellprozesse an sich 
beschleunigt werden. 

Für die allgemeine Biplogie ergeben sich weitere Schlüsse. 
Schlaf ist Aufhebung der Reizleitung in den Zellkomplexen, welche' 
die materiellen Vorgänge des Bewußtseins vermitteln. Die Reizleitung 
kann aufgehoben sein durch Verschiebung des Zellgleichgewichtes nach 
rechts (Säureschlat) oder nach links (Basenschlaf). Zwischen beiden 
liegt das Wachbewußtsein und das Traumleben. Angenehme, erfrischende 
Träume sind mit dem Gefühl des Wohlbefindens, der Heiterkeit, der 
körperlichen Leichtigkeit, des Schwebens, mit den Gesichtsempfindungen 
von grünen Wiesen und blauen Seen, mit Gehörsempfindungen harmo- 
nischer Melodien verbunden, alle Wünsche sind erfüllt (Wunsehtraum). 
Unangenehme Träume erzeugen das Gefühl der Schwere, des Stecken- 
bleibens, Versinkens in dunkle Schächte, grelle Dissonajüzen treten als 
Gehörsempfindung auf. Die Empfindungen der angenehmen Träume ent- 
sprechen vielleicht Plasmamischungen der rechten Seite, während unan- 
genehme Träume durch Verschiebung des Zellgleichgewichts nach links 
verursacht werden. ' 

Wenn, wie beim farbigen Sehen, die Zellmischung als Farbe empfun- 
den wird im Sehzentrum, dann ist wohl anzunehmen, daß die Zellen 
auch imstande sind, ihren eigenen Zustand — und soweit dieser mit 
dem Stoffwechsel des Körpers im Zusammenhang steht — auch diesen 
zu empfinden. Schon die sprichwörtliche Bezeichnung der Affekte und 
Stimmungen deutet auf einen Zusammenhang, vor Ärger möchte man 
gelb und schwarz werden, vor Zorn rot (Farbe der Bewegung), die Hoff- 
nung wird als grün bezeichnet, die Sehnsucht als blau. In der Zone IV 
kann es zur Abspaltung von Aminen komnlen, es behaupten manche 
geruchsempfindliche Menschen, daß der Sterbende einen eigenartigen Ver- 
wesungsgeruch verbreitet. Es ist nicht ausgeschlossen, daß ein basischer 
Zustand der Zelle das Gefühl der Beklemmung auslöst. Man zittert 
vor Angst, in der Wut ballt sich die Muskulatur, aber die ohnmächtige 
Wut führt nicht zum Schlag, sondern zum Muskelzittern, in fröhlicher 
Stimmung sind alle Bewegungen leicht. Kritisch gedeutet, kann der 
Traum wichtige Fingerzeige nicht nur für die seelischen — wie von 
allen Psychiatern wohl jetzt anerkannt wird — , sondern auch für die 
Erkennung der körperlichen Zustände geben. 

Die vier Hauptphasen der Zellmischung, welche durch Wechsel" 
seitige Tätigkeit von Kern, Protoplasma und Umgebung geregelt werden, 
sind, bildlich gesprochen, die Mühlen, durch welche alle eingeführten 
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Substanzen hindurch müssen. Spezifische Zellstrukturen haben dem- 
nach die Ausbildung spezifisch lytischer und oxydierender nur für diese 
Zellen gültiger Systeme zur Folge. Verschiebung des Gleichgewichts 
einer Zelle nach der einen muß Verschiebung der andern Zelle nach 
der entgegengesetzten Seite zur Folge haben. Wenn mehrere selbstän- 
dige Zellen von verschiedenen Strukturen in der gleichen Nährlösung 
leben, dann gilt der Satz, daß, wer zuerst kommt, auch zuerst mahlt, 
diejenige Zelle, welche ein für die andere Zelle schädliches tryptisches 
Ferment bildet, kann diese sofort in Lösung bringen. 

Wenn die Struktur einer Zelle von der Verarbeitung der naphthol- 
bindenden Substanz, wie angenommen wird, abhängt, dann ist die 
Phase I, in der infolge Einwirkung einer Reduktase die Substanz stän- 
dig regeneriert wird, von besonderer Bedeutung. 

Die Haupttypen der Zellen des menschlichen Körpers sind dieNaph- 
thol(Basen)zelle, etwa ein Leukozyt, die Säurezelle, etwa ein Lympho- 
zyt oder Spermatozyt und die schlafende Zelle, die Eizelle. 

Die Ausbildung dieser Zellen ist nur möglich, wenn bei der Naph- 
tholzelle die Reduktion überwiegt, bei der Säurezelle die Oxydation und 
wenn die schlafende Zelle in einen Zustand verminderter Oxydation ge- 
führt wird. Das läßt sich ausdrücken durch die Formeln 



C02>0 



H>OH 



A. 



C02>0 




B. 



0>COä 



H>OH 



C. 



In der Zelle A ist die Atmung durch die verminderte Sauerstoff- 
zufuhr aufs äußerste herabgesetzt, in der Zelle B können die phenol- 
bildenden Substanzen gespeichert werden, da ebenfalls die Oxydation 
herabgesetzt ist, in der Zelle C wird durch Sauerstoffzufuhr die Oxy- 
dation gesteigert und CO2 gegen Ol der Umgebung ausgetauscjit, die 
den Übergang in Phase III, das peptische System, ermöglicht. Da die 
Sauerstoff atmung mit der Alkalinität der Zellumgebung steigt, kann für 
OH, für CO2 H gesetzt werden, sodaß in letzter Linie die Struktur 
der Zelle eine Funktion der Hydroxyl -Wasserstoff ionenkonzentration ist. 
Die Formel lautet dann 



H>OH 



H>OH 




OH>H 




Schlafende Zelle. Naphtholzelle, Basenzelle. 



Säurezelle. 



Die Eizelle wird durch Säurung der Umgebung, das ist manchmal 
des ganzen Organismus, der sekundär gewisse Gleichgewichtsstörungen 
zeigt, in Säureschlaf gehalten. Das Stroma des Eierstockes entzieht 
dem Ei den Sauerstoff, indem es selbst den Sauerstoff braucht, das 
Stroma gleicht beim Menschen fast einem zellreichen Spindelzellsarkom. 
Wenn das Ei — auch hier gilt lediglich das Massenwirkungsgesetz — 
den gesamten Organismus kompensiert, muß es äußerst wirksame Fer- 
mente ausscheiden. Mit der Zeit verhärtet die EihüUe infolge Hyste- 
resis, die Ausscheidung, d. h. die Wechselwirkung zwischen Ei und 
Umgebung, fällt fort, das Ei wird, nachdem die Zellen der Umgebung, 
durch Selbstverdauung zugrunde gegangen sind, ausgestoßen und er- 
wartet den Prinzen, der den Dornröschenschlaf bricht, indem er durch 
lytische Fermente die Schale öffnet. Nicht immer ist der Prinz der 
Spermatozyt. 

Anders beim Spermatozyt. Er gleicht mehr einem Lymphozyten, er 
.':t bakterienähnlich. Er ist aus einem peptoly tischen System hervor- 
gegangen, das eine starke Alkalinität der Umgebung zur Folge oder zur 
Vorg^ussetzung hat. Die Eigenfarbe des Hodens ist gelblich, die des 
Ovarium eher grünlich. Als Wechselbeziehung auf den Gesamtorganis- 
mus — denn die Säurung der Umgebung des Eies wie die Steigerung der 
Basizität in der Umgebung des Samenfadens ist wohl eine Funktion der 
Ei- und Samenzelle, nicht umgekehrt — findet sich bei der Frau die 
Disposition zur Übersäurung des Körpers (Ohiorose) mit dem sekundären 
Kationen und Säurehunger, beim Manne die erhöhte Alkaleszenz des 
Blutes. 

Das Problem der Geschlechtsbestimmung hängt demnach davon ab, 
ob es möglich ist, in dem bestimmten Zustand der Eient Wicklung da, 
wo die ersten Keimzellen sich bilden, einen Einfluß auf die lonenkon- 
izentration der Umgebung auszuüben. Wahrscheinlich entsteht dann wenn 
H>OH die weibliche, wo OH>>H die männliche Keimdrüse, voraus- 
gesetzt, daß nicht die Kerne von vornherein infolge ihrer Struktur jeden 
Eingriff illusorisch machen. Im letzteren Falle ist eine Geschlechtsbe- 
stimmung während der Entwicklung unmöglich. Nach dem Gesetze der 
alternierenden Tätigkeit der Zellen ist es möglich, daß Eier, welche kurz 
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aufeinander reifen, entgegengesetzte Eigenschaften haben, das wäre 
dann die eine Möglichkeit, einen Einfluß auszuüben. Durch Hormone 
und bereits durch Altern kann die Geschlechtszelle weithr beeinflußt 
werden. 

Bei dem Geschwulstproblem handelt es sich darum, festzustellen, 
ob ein Erreger vorhanden ist, und in welcher Weise die Zelltätigkeit 
beeinflußt werden, muß, um den Erreger zu töten. 

Da bei der Geschwulstbildung dauernd die Gleichgewichtslinie der 
Zelle nach rechts verschoben wird, was dem- Gesetz von der Entropie 
der Zelle, wonach auf Kosten der Geschlechtszellen die Körperzellen 
langsam aber unaufhaltsam altern müssen, widerspricht — selbst die 
weibliche Geschlechtszelle (abgesehen von den Spontaneiern) muß ja 
ohne Befruchtung zugrunde gehen — , muß ein lebendes Ferment vor- 
handen sein, da alle toten Fermente sich allmählich erschöpfen. 

Der strittige- Punkt ist nun, ob die Zelle selbst ein derartiges Fer- 
ment bilden kann. 

'Vom mechanistischen Standpunkte betrachtet, ist das unwahr- 
scheinlich. 

Die Erreger der meisten Infektionskrankheiten verschieben das Gleich- 
gewicht des Körpers nach links (ein Abszeß ist ein Tumor von naph- 
tholpositiven Zellen). Da hierbei tryptische Fermente entstehen, erfolgt 
schließlich Elimination der Keime, die als Kernkörper gegen tryptische 
Fermente empfindlich sind. Eher kommen schon Bakterien vom Typufe 
des Tuberkelbazillus in Frage, dessen Toxine eine Rechtsyerschiebung (Lym- 
phozytose) verursachen, die leicht geschwulstähnlich wird, da die Zell- 
elemente nicht zerfallen wie die Leukozyten. Auch hier tritt aber ein 
Stillstand ein. Noch näher stehen bereits dem Krebserreger die säure- 
festen Stäbchen bei Lymphogranulomatose von Much und Fränkel. 

Vergleicht man die einzelnen Bakteriengruppen, so ist gemeinschaft- 
lich, daß alle Erreger Organe bevorzugen, die nach ihrer Farbe mehr 
auf der rechten Seite wie auf der linken stehen, am sauersten (vom 
farbchemischen Standpunkt) sind die Lymphdrüsen, es folgen die Lungen, 
dann die Nieren. Diejenigen Bakterien, die nur in den Lymphdrüsen 
krankhafte Veränderungen hervorrufen, sind die Bakterien der Lympho- 
granulomatose. Erreger, die noch weiter nach der rechten Seite gehen ^ 
würden auch in den Lymphdrüsen keinen Nährboden mehr finden. Die 
Stelle, wo im Gewebe noch stärkere Azidität herrscht, ist der Kern 
der Zellen. Mikroorganismen, die im Protoplasma und in den Säften 
nicht gedeihen, kommen normalerweise nicht an den Kern heran, da sie 
erst d£is Protoplasma passieren müssen. Das Protoplasma muß also 
vorher verändert werden, wenn Infektion erfolgen soll. 
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Beim Krebs ist eine Disposition erkennbar. Alter, chronische Ent- 
zündungen, Einfluß von Phenolen, Disposition za Fettansatz, Gewebs- 
verlagerung haben als Gemeinschaftliches eine Verlangsamung des 
Pendelschlags durch Verschiebung des Zellgleichgewichts na/ch der linken 
Seite. Hier läge ein Angriffspunkt für den Mikroorganismus, denn es 
ist denkbar, daß nur bei einem ganz bestimmten Mischungsverhältnis 
seine lytischen Fermente das Protoplasma so beeinflussen, daß es für 
ihn passierbar wird. 

Ist aber der Erreger der bösartigen Geschwjülste ein Kernparasit, 
dann erklärt sich die Eigenart der Geschwülste, es wird ständig der 
Oxydationsprozeß des Kernes durch den Erreger beschleunigt und der 
physiologische Säureschlaf des Kernes verhindert Bei den bösartigen 
Geschwülsten müssen demnach Veränderungen, wie sie sonst im Proto- 
plasma auftreten, gelegentlich im Kern vorkommen, der Kern ist nicht 
mehr Herr in seinem Hause. 

Das Problem der Krebsheilung kann nur darin bestehen, alle Krebs- 
zellen zu vernichten und dafür zu sorgen, daß keine Verschiebung der 
Gewebszellen eintritt, welche die Neuinfektion verursacht. ^ 

Wendet man diese Betrachtungen auf das Problem der Blutbildung 
an, so erhält man: 



1. indifferente Zelle 

2. naphtholgranulierte Zelle 

3. basophil ungekörntes Protoplasma 

4. basophil gekörntes Protoplasma 

5. peptolytisches System 

6. tryptolytisches System mit Erhaltung 
des Protoplasma. 



indifferenter Lymphoblast 

Leukozyt 

Plasmazelle 

Mastzelle 

kleiner Lymphozyt 

rotes Blutkörperchen 



Da die kleinen Lymphozyten in den Keimzentren gewissermaßen 
durch Massenproduktion entstehen, ist es nicht verwunderlich, wenn die 
Keimzentren frei von eosinophilen Leukozyten bleiben, die gegen Säuren 
außerordentlich empfindlich sind. Sie werden im Bereiche eines Keim- 
zentrums durch Autolyse beseitigt (Abb. 21). 

Ein Problem, welches durch die Betrachtungen über phenolbindenda 
Substanzen, dem Verständnis näher gebracht wird, ist das der Kalk- 
lösung und Verkalkung. 

Kalk wird in Lösung gehalten, wo Kohlensäure und wo Hydroxyl- 
ionen vorhanden sind. Amidosäuren sind als Karbaminosäuren Kohlen- 
säurereservoire. Nach Siegfried läßt sich die Lösung und Ausfällung 
durch die folgenden Formeln erklären: 
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KarbaminreaktioD- 

+ CaOH + CaCOg — =:>: ^COO + Ca/ 

I \0H 

COOca COO — Ca 

Amidosäure Karbaminsäure 



^COO + HjO beim Erwärmen 



^H + CaCOa 

000 — ca COOK 

Ealk gelöst gefällt 

Hydroxylkohlensäurereaktion. 

R— OH + COg + ca ► R— O-COOca 

OH 

CjHsOH + caOH + COgCa t— ^ CaHgOCOoCa + Ca\ 

^OH 
Alkohol Kalk gefällt gelöst 

Bei der Niederlage von Kalk in den Kalkschalen der Mollusken 
spielen diese Vorgänge sicher eine große Rolle. Die in den Schleim- 
drüsen vorkommenden verschiedenen Schleimarten, basophile, azidophile, 
naphtholbindende können die Kalkabsonderung und die Pigmentierung 
der Schalen gesetzmäßig regeln. Die innerhalb des Gewebes von Mol- 
lusken auftretenden Konki'emente (Planorbis, Anodonta) sind eine Art 
rudimentäre Schalen oder Perlen. Außerdem sind die von den phenol- 
bindenden Substanzen gebildeten Kolloide als Schutzkolloide von Be- 
deutung, um die Kalkfällung jsu verhindern. 

Als weiteres Beispiel nehme ich die Gleichgewichtsregulierung des 
Nervensystems. 

Die Kreuzung der motorischen und sensiblen Bahnen, die offenbar 
den Zweck hat, die symmetrische Ausbildung der Körperhälften zu 
regeln, läßt sich folgendermaßen erklären. 

Die Leistungen, die im einzelligen Organismus die Struktur voll- 
bringt, verrichten im zusammengesetzten Körper die Zellenkomplexe. 

Die Leistung der Nahrungsvakuolen wird von den Kreislauf- und 
Verdauungsorganen übernommen. Die Leistung der irritablen Substanz 
von den Muskeln und Nerven. 

Die Gleichgewich tsreglung geht in allen Fällen in der gleichen 
Weise vor sich, nur stehen bei dem ersten Prozeß die fermentativen 



— 53 — 

lytischen Prozesse im Vordergrunde, Phase III und IV, bei dem Vor- 
gang der Reizleitung sind diese möglichst ausgeschaltet, Phase I und IL 
Bei der Reizleitung ist das Verdichtungsstadium aufs äußerste verkürzt, 
sie geht nach der Gleichgewichtsforrael: 

Verdichtung -> Expansion — — > Verdichtung >. Expansion 

Reduktion y Oxydation 

vor sich in einer bestimmten Richtung und ist demnach umkehrbar. 
Die verdichtete Stelle muß sich negativ zur flüssigen verhalten. 

In seinem ausgezeichneten Buche über allgemeine Physiologie er- 
wähnt Verworrn die von Jennsen zuerst genauer beschriebene 
Wimperumkehrbewegung von Paramäcien, die auf eine Schädlichkeit 
stoßen. 

Diese Umkehr erscheint zweckmäßig. 

Hält man aber Paramäzien in Parbstofflösungen, die ihnen nicht 
■zusagen, am besten unter dem Deckglas bei gleichzeitigem Eintreten 
noch anderer Störungen, so tritt eine Umkehr der Wimperbewegung ein, 
die andauert und unzweckmäßig insofern ist, als die Aufnahme von 
Nahrung verhindert ist. 

Sie ist an sich also weder zweckmäßig noch unzweckmäßig, sondern 
lediglich ein . besonderer Fall der Gleichgewichtsregulierung, da sie in 
vielen Fällen zvy^eckmäßig ist, so ist sie besonders ausgearbeitet. 

Bei Vortizellen ist die Umkehr der Bewegungen so kompliziert, daß 
sie wie ein ;vernunftgemäßer Vorgang erscheint, da sie mit sekundären 
Veränderungen der Form verbunden ist. 

Hier bildet sich am hinteren Ende im Bereich einer seichten Ein- 
buchtung^) ein neuer Wimperkranz, oft unter den Erscheinungen des 
fließenden Protoplasmas (Phase III), die Vortizelle löst sich nunmehr, 
wenn sie . nicht schon vorher frei herumsch wärmt, vom Stiel und 
schwimmt in umgekehrter Richtung, indem die Mundöffnung sich schließt, 
weiter. In reines Wasser gebrjujht, nehmen die Tierchen die alte Form, 
die allein die Ernährung gewährleistet, zurück. Die zweite Form ist 
eine reine Bewegungsform. 

Auch dieser scheinbar bewußte Vorgang ist eine durch die Struktur- 
anlage ermöglichte Gleichgewichtsregulierung, die, weil sie sich als 
zweckmäßig erwiesen hat, ausgebildet wurde. 

Wenn nun Zellen in gegenseitige Verbindung treten, einmal durch 
reizleitendes Protoplasma und zweitens durch Sekretkanäle (modifizierte 



^) Die seichte Furche, die fehlen kann, ist bereits der Ausdruck lokaler Verdichtungs- 
erscheinung infolge Anlage der die Wimpern bildenden Granula. ^ 
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iMahrungsvakuolen), dann müssen Veränderungen der einen Zelle sofort 
Veränderungen der anderen Zelle hervorrufen, und der Überschuß repa- 
rierender Substanzen wird auf der Seite vorhanden sein, wo die Schä- 
digung geringer ist. Es erfolgt der Ausgleich demnach wechselseitig, 
und es findet eine Kreuzung der reizleitenden und der sekretorischen 
Bahnen statt, auch wenn die Bahnen durch Zellen ersetzt sind. 

Bei den höheren Tieren ist die sekretorische Bahn durch die Kreis- 
lauforgane ersetzt, sodaß die Kreuzung nicht mehr feststellbar ist, bei 
den Reizleitungsbahnen sind die alten Gleichgewichtsregulierungsbahnen 
weitergebildet, d. h. es bestehen neben den einseitigen auch gekreuzt© 
Bahnen. 

Im Gehirn wird das Gleichgewicht durch den Kreis gesichert: 

.^blutbildende Organe 



Blutzellen. Leukozyten (phenolbindende Substanzen) 



Blutflüssigkeit ^ > Orgaue 



y 

Gefäßwand 



Gliafaser (Ependymzelle) 

"*■ 
Nervenzelle 

Die Nervenzelle hat die eigenen phenolbindenden Substanzen zur 
Regelung der Reizleitung nötig, sie ist auf diese Tätigkeit vermöge ihrer 
Struktur eingeSstellt. Alle sekundären Yorgänge im Stoffwechsel, die 
nebenher laufen und diese Tätigkeit stören, werden von der Glia, die 
in außerordentlich innigen Beziehungen zu den Nervenfaserfortsätzen 
stehen, geregelt. Die zur Regulierung nötigen Substanzen bildet die 
Gliazelle, die in dauerndem Konnex mit ihrem Kern steht, teils selbst^ 
teils entnimmt sie dieselben aus den Kapillaren, um die das Glia- 
gespinnst besonders dicht ist, damit Schädlichkeiten, die aus dem Blute 
stammen, absorbiert und so den Nervenzellen ferngehalten werden. 

Die Nervenzelle mit ihren Fortsätzen ist vergleichbar einem starren 
Fluß, etwa wie ein Strom aus der Entfernung als unveränderliches 
Gebilde erscheint, in Wirklichkeit aber beständig sich ändert. Die 
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festen Strukturen der Nerven regeln nur das Gleichgewicht und geben 
<iie Richtung der Leitung an, die Reizleitung erfolgt in einer ständig 
sich verdichtenden und verflüssigenden Substanz. (Bethes Fibrillen- 
säure) Ganglienzellen zu Gliazellen verhalten sich w^ie linksstehende 
zu rechtsstehenden Zellen, etwa wie: 

Protoplasma : Kern. 

Die Nißl- Granula, wo sie vorhanden sind, regeln den Stoffwechsel, 
-die fibrillären Granula die Struktur, daher sind die Nißl-Granula die 
-ersten Gebilde, welche Stoff Wechselstörungen angreifen. Durchtrennung 
des Achsenzylinders hat unter *ümständen bereits Auflösung der Nißl- 
Granula zur Folge. 

Aus den Nervenzellen gehen umgekehrt ständig die Stoffwechsel- 
produkte durch Vermittlung der Gliafilter in die Blutbahn und wirken 
von hier aus auf die Entstehungsstätte der Blutzellen und auf die Organe. 

Nur bei so hochgradigen Stoffwechselstörungen, wie es bei der 
tuberösen Sklerose der Fall ist, sind in der Glia Substanzen nachweis- 
bar, welche den phenolbindenden nahestehen, wie die Bildung der viel- 
gestaltigen coipora amylacea. 

Störungen des Gliastoffwechsels allgemeiner Natur haben Störungen 
in den Nervenbahnen zur Folge, die bei Ergriffensein der assoziativen 
Bahnen und derjenigen Lokalisationen, in denen der Begriff der Persön- 
lichkeit entsteht, eine vollkommene Veränderung der Persönlichkeit her- 
beiführen können, wie wir es bei der Schizophrenie und anderen Geistes- 
krankheiten sehen. Bei Melancholie besteht Verschiebung nach links, 
bei Manie nach rechts, wenn derartige Perioden schnell abwechseln, 
tonnen lytische atypische Fermente entstehen (Abderhaldens Reak- 
tion) und es ist verständlich, daß schließlich nicht mehr unterschieden 
wird, wo das Traumleben aufhört und das wirkliche Leben beginnt. 

Am peripheren Nerven hat die Seh wann sehe Scheide die Aufgabe 
der Glia. 

Alle Physiologen sind sich darüber einig, daß es Substanzen geben 
muß, welche in den lebenden Zellen den Vermittler spielen zwischen 
lebendem Eiweiß und den chemischen Verbindungen, die eine einseitige 
Auffassung als tote bezeichnet, die als Auf- und Abbauprodukte in der 
Zelle kreisen. Die phenolbindende Substanz ist nach ihren Eigen- 
schaften zu binden und zu lösen befähigt, diese Rolle zu spielen. Der 
Mechanismus der Gleichgewichtsregulierung ist überall der gleiche, aber 
da die Strukturen verschieden sind, müssen in jeder Zelle die Neben- 
vorgänge verschieden ablaufen und ihrerseits von Einfluß sein auf die 
Neubildung der Struktur. Je nach der Wechselwirkung zwischen Struktur 
und phenolbindender Substanz sind auch die in den verschiedenen Zellen 
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nachweisbaren phenolbindenden Substanzen verschieden. Die Phenol- 
reaktion ist nur eine Gruppenreaktion. Der theoretischen Substanz am 
nächsten kommt vielleicht das Aldamin von Arion und Limax. 

Einer unserer erfahrensten Forscher auf dem Gebiete der physika- 
lischen Chemie, Hob er, sagt mit Recht: „Es gibt kein andres Eiweiß 
als das, das wir im Reagenzglase vor uns haben, es gibt ebensowenig 
ein totes stabiles Eiweiß neben einem lebendem labilen, wie es toten 
und lebenden Zucker, tote und lebende Fette gibt. Die Gründe für die 
große und stete Reaktionsfähigkeit des lebenden Protoplasmas sind ganz 
andere. Sie sind in dem Zusammen\^fIrken aller Einzelstoffe in be- 
stimmten Mengenverhältnissen gelegen, In diesem Zusammenwirken 
liegt die Pointe der Stoffwechselfrage.*' 
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Erklärung der Photogramme. 

Lupen Vergrößerung: 10, 11, 12, starke Trockensystem Vergrößerung 15, alle übrigen bei 

mittlerer Vergrößerung aufgenommen. 

1. u. 2. Primäre Naphtholreaktion der Schließzellen des Maisblattes. Nachfärbung 

Eosin. Der Kern meist positiv bei 2. 
3. Primäre Naphtholreaktion an Spirbgyra. Formolfixation. Alkalische a-Naphthol- 

lösung. 
4.- Primäre Naphtholreaktion. Limnaea stagnalia. Becherzellen und leukozytoide 

naphtholpositive Zellen. (Die Granula der leukozytoiden Zellen durch Betouche 

etwas deutlicher dargestellt.) 

5. Primäre Naphtholreaktion. Helix pomatia. Granuläre und diffuse Reaktion in 
Schleimzellen. , 

6. Primäre Naphtholreaktion in den Epithelien der Schleimhaut des Magens beim 
Karpfen. 

7. Eiweißzellen von Arion fuscus. I. Reaktion. 

8. u. 9. Eiweißzellen von Arion fuscus nach 4 Wochen. Granula teils gequollen, 
teils zusammengeflossen, durch Behandlung mit Kalilauge braun gefärbt. 

10. Primäre Naphtholreaktion. Fuß von Anodonta cellensis. Positive Schleimzellen. 

11. Kiemen (Naphthol -|- NHg) von Anodonta. Naphtholpositive granulierte Epithelien. 
Naphtholpositive Granula zwischen den Drüsenschläuchen. (Nur bei NHg, nicht bei 
KOH positiv.) 

12. Sekundäre Naphtholreaktion. Limax cinereus. Naphtholpositive Eiweißzellen. 

13. Limax cinereus. Auflösung der Granulaoberfläche nach Behandlung mit Extrakt II 
' infolge Einwirkung lOproz. KOH. (Bildung eines braunen Schleimes.) 

14. Naphtholpositive Lipoide in einem Thrombus. Zeichnung nach einem Photogramm. 

15. Positite Kernkörperchenreaktion in Kerngranula (Limax). Sekundäre Reaktion 
(Extrakt II). 

16. Sekundäre Naphtholreaktion der Granula im Kiemen von Anodonta. 

17. Quellungserscheinungen derselben Granula. 

18. II. Naphtholreaktion. Corpoia amylacea in Planorbis corneus. 

19. II. Reaktion. Corpora amylacea bei tuberöser Sklerose. 

20. Milz bei jugendlichem Diabetes (a-Napthol-Gentiana). 

21. Keimzentrum mit ringförmiger Anhäufung von eosinophilen Leukozyten (a-Naphthol- 
Safranin). 

22. Rand eines Nierenabszesses. Starke Reaktion der mit Leukozyten vollgestopften 
Glomerulusschlingen, schwache Reaktion nach der Mitte des Abszsesses (im Zen- 
trum negativ). (I. Naphtholreaktion.) 

23. Naphtholpositive (I, Reaktion) in Nierenepitelien (retouchiert). 

24. I. Naphtholreaktion, abgelaufene Appendizitis. Verklumpung eosinophiler Granula. 
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Abb. 16. 

Verlag von Dr. Werner Klinkhardt, Leipzig. 
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Abb. 18. 

Verlng TOD Dr. Werner Klinkhordt, Leipzig'. 
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Verlag von Dr. Werner Klinkhardt, Leipzig. 
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Abb. 22. 

Verlag von Dr, Werner Klinkbardt, Leipzig. 
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Abb. 24. 

\'erlag von Dr. Werner Klinkhardt, Leipzig. 
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